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1. RESUMEN

Introduccion: La apendicitis es la urgencia quirargica mas frecuente a nivel global,
siendo la apendicectomia una de las cirugias mas realizadas en los hospitales de
segundo nivel. El diagnostico clinico es desafiante e involucra la integracion de
hallazgos inespecificos de presentacion clinica, laboratorio e imagen, se han
propuesto distintas escalas para apoyar el diagndstico, sin embargo, ante la duda
diagndéstica es imperativo realizar estudios de imagen que, desafortunadamente,

son costosos y no estan disponibles en todos los centros de nuestro pais.

Objetivo: Identificar la relacion entre la puntuacion obtenida en la escala de
Alvarado, el indice neutrofilo-linfocito y el reporte histopatoldgico de estudio de pieza

en pacientes sometidos a apendicectomia en el Hospital General de Zona No. 3.

Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo, analitico y correlacional,
en el Hospital General de Zona No. 3 Jesus Maria, OOAD Aguascalientes. Por
revision de expedientes de pacientes sometidos a apendicectomia en el periodo del
1 de enero al 31 de diciembre de 2021, obteniendo puntuacion en escala de
Alvarado, indice neutrdfilo linfocito y se busca la relacion de estos con el reporte
histopatolégico de pieza.

Resultados: Se estudiaron 112 pacientes, clasificando 21 casos no concluyentes
de diagndstico, 22 casos de apendicitis aguda no complicada y 69 casos de
apendicitis perforada; un puntaje de Alvarado de 7 puede dar sospecha diagnéstica,
el punto de corte del indice Neutrdfilo-Linfocito fue de 6.75 para diagnéstico de
apendicitis y de 8.9 para sospecha de complicaciones; se mantuvo una relacion
directa entre el indice y la escala y se comprueba que ambos pardmetros en
conjunto pueden aumentar la sensibilidad y especificidad diagndstica de apendicitis

aguda.

Conclusion: La puntuacion de Alvarado con el indice neutrdfilo-linfocito pueden

aumentar la sospecha diagnostica de apendicitis aguda.

Palabras clave: Apendicitis, indice Neutrofilo Linfocito, Escala de Alvarado



2. ABSTRACT

Background: Appendicitis is the most frequent surgical emergency worldwide, with
appendectomy being one of the most performed surgeries in second level hospitals.
Clinical diagnosis is challenging and involves the integration of non-specific clinical,
laboratory, and imaging findings. Different scales have been proposed to support the
diagnosis. However, when in doubt about the diagnosis, it is imperative to perform
imaging studies that, unfortunately, are expensive and may not be available in all
centers in our country Objective: To identify the relationship between the score
obtained on the Alvarado scale, the neutrophil-lymphocyte index and the
histopathological report of the study of the specimen in patients undergoing

appendectomy at the General Hospital of Zone No. 3.

Material and methods: Observational, retrospective, analytical and correlational
study at the General Hospital of Zone No. 3 Jesus Maria, OOAD Aguascalientes. By
reviewing the files of patients who underwent appendectomy in the period from
January 1 to December 31, 2021, obtaining the result on the Alvarado score,
neutrophil-lymphocyte index, and seeking their relationship with the

histopathological report of the piece.

Results: 112 patients were studied, classifying 21 inconclusive cases of diagnosis,
22 cases of uncomplicated acute appendicitis and 69 cases of perforated
appendicitis; an Alvarado score of 7 can mantain diagnostic suspicion, the cut-off
point of the Neutrophil-Lymphocyte Index was 6.75 for diagnosis of appendicitis and
8.9 for suspicion of complications; A direct relationship between the index and the
scale was maintained and it is verified that both parameters together can increase

the diagnostic sensitivity and specificity of acute appendicitis.

Conclusions: The Alvarado score with the neutrophil-lymphocyte index can

increase the diagnostic suspicion of acute appendicitis.

Keywords: Appendicitis, Lymphocyte Neutrophil Index, Alvarado Score



3. MARCO DE REFERENCIA

3.1 Antecedentes cientificos

Se realizé una busqueda sistematica de la informacion en la base de datos de
PubMed (NCBI) utilizando como filtros los descriptores y sinébnimos de “indice
neutrdfilo linfocito” y Apendicitis™: (((neutrophil to lymphocyte) OR (neutrophil-to-
lymphocyte) OR (neutrophil to lymphocyte index)) OR (neutrophil-to-lymphocyte-
index)) OR (indice neutrofilo linfocito)) OR (neutrofilo linfocito)) OR (inl)) OR (nli)))
AND (APPENDICITIS), reporte histopatologico y sus sinénimos y apendicitis y sus
sinénimos: ((((reported histopathologic) OR (histopathologic)) OR (pathologic)) AND
(appendicitis)) AND (APPENDICITIS), escala de Alvarado y sus sinénimos y
apendicitis y sus sinénimos: ((((((escala de alvarado) OR (escala-de-alvarado)) OR
(alvarado score)) OR (alvarado-score)) OR (alvarado's score)) OR (alvarado's-
score)) AND (appendicitis), se pidié al buscador que arrojara resultados sin rango
de temporalidad, se incluyeran pruebas clinicas, meta-analisis, pruebas controladas
aleatorizadas, revisiones y revisiones sistematicas, en inglés y espafol, y que las
poblaciones estudiadas fueran humanos de 19 a 64 afios; se obtuvieron 113
referencias bibliograficas, de éstas, tras analizar que los objetos de estudio se
adecuaran a las necesidades del presente protocolo, 12 articulos resultaron
pertinentes para la problematica del estudio, se realiz6 la lectura analitica de los
articulos publicados y tomd importancia la cantidad de estudios referenciados,
mismos que no se incluyeron en los resultados del buscador; se consideraron los

publicados del 2000 al 2021 y se incluyen 21 articulos que resultaron pertinentes.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28reported+histopathologic%29+OR+%28histopathologic%29%29+OR+%28pathologic%29%29+AND+%28appendicitis%29%29+AND+%28APPENDICITIS%29&sort=&filter=simsearch1.fha&filter=pubt.clinicaltrial&filter=pubt.meta-analysis&filter=pubt.randomizedcontrolledtrial&filter=lang.english&filter=lang.spanish&filter=age.alladult&filter=age.youngadult&filter=age.adult&filter=age.middleagedaged&filter=age.middleaged&filter=simsearch1.fha&filter=pubt.clinicaltrial&filter=pubt.meta-analysis&filter=pubt.randomizedcontrolledtrial&filter=lang.english&filter=lang.spanish&filter=age.alladult&filter=age.youngadult&filter=age.adult&filter=age.middleagedaged&filter=age.middleaged
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28reported+histopathologic%29+OR+%28histopathologic%29%29+OR+%28pathologic%29%29+AND+%28appendicitis%29%29+AND+%28APPENDICITIS%29&sort=&filter=simsearch1.fha&filter=pubt.clinicaltrial&filter=pubt.meta-analysis&filter=pubt.randomizedcontrolledtrial&filter=lang.english&filter=lang.spanish&filter=age.alladult&filter=age.youngadult&filter=age.adult&filter=age.middleagedaged&filter=age.middleaged&filter=simsearch1.fha&filter=pubt.clinicaltrial&filter=pubt.meta-analysis&filter=pubt.randomizedcontrolledtrial&filter=lang.english&filter=lang.spanish&filter=age.alladult&filter=age.youngadult&filter=age.adult&filter=age.middleagedaged&filter=age.middleaged

3.1.1 Diagrama de Cochrane

I

113 referencias bibliograificas identificadas a
través de la busqueda de informacién en la base
de datos de PubMed (NCBI) n=113

Referencias después de eliminar articulos
duplicados. PubMed (NCBI) n=109

Referencias excluidas por no contar con criterios
de seleccién. PubMed (NCBI) n=95

Referencias estudiadas: PubMed (NCBI) n= 14

Articulos en texto completo que se revisaron al
cumplir criterios de seleccién. PubMed (NCBI)

n=12

Articulos en texto completo excluidos. n=0

Articulos adicionales identificados mediante la
lista de referencias bibliograficas de
seguimiento de citas. n=9

Referencias evaluadas y aceptadas. PubMed

(NCBI) n= 12

Total de referencias incluidas para el protocolo.

periodo enero-

diciembre 2014

aguda complicada.

n=21
AUTOR Y PAIS Y OBJETO DE
" . RESULTADOS

ANO POBLACION ESTUDIO
Seclén Pera Valor diagnéstico de la | Estudio cuantitativo descrptivo realizado en el
Hidalgo et razén neutréfilo- | periodo de enero a diciembre de 2014 en el que se
al.t, 2018 Pacientes sometidos a | linfocitos para | incluyen a todos los pacientes sometidos a
apendicectomia en el | identificar apendicitis | apendicectomia, se investigaron 246 historias

clinicas donde 26 fueron excluidas, integrando un
total de 220. Se consideré como gold estandar la
variable de anatomia patolégica como diagndstico
de apendicitis complicada; la variable RNL (indice
neutrofilo.linfocito) se hizo dictdbmica posterior a
determinacién de punto de corte por curva ROCy se
procesaron los resultados demostrando que un RNL
de 6 ofrece una sensibilidad de 78.1% especificidad
de 84.3%, valor predictivo positivo de 82% y valor
predictivo negativo de 80.8% para el diagnéstico de

apendicitis aguda complicada.

Suzane M.
Beecher et
al.?, 2016

Irlanda

Pacientes sometidos a
cirugia por enfermedad

apendicular del 31 de

Comparacion entre el

indice neutréfilo
linfocito y el conteo
leucocitario como
predictores de

Estudio retrospectivo observacional comparativo
realizado en el hospital de Galway en Irlanda de
diciembre de 2011 a diciembre de 2013 incluyendo
a todos los pacientes sometidos a apendicecomia,
se incluyeron a 730 casos donde se realiz6 revision
de laboratorio,

de expediente y resultados




diciembre de 2011 al 31
de diciembre de 2013

N= 730

severidad en

apendicitis aguda.

demostraron mediante analisis de curva ROC que
un conteo de Leucocitos >12.25x103/mm3 ofrece
una sensibilidad de 70% y especificidad de 68%
para apendicitis complicada, mientras que un INL
>5.47 tiene una sensibilidad de 78% y especificidad
de 70%, siendo este par los marcadores mas

precisos para identificar apendicitis complicada.

Michael

E.

Kelly et alb,

2015

Irlanda
Pacientes sometidos a
apendicectomia en un

periodo de 4 afios

N= 663

Utilidad de
neutrdfilo

indice
linfocito
como predictor de la
severidad de
apendicitis, estancia
hospitalaria y tasa de
complicaciones a 30

dias.

Estudio retrospectivo realizado en un hospital
publico irlandés de enero de 2011 a diciembre de
2014 donde se incluyeron a todos los pacientes
sometidos a apendicectomia por sospecha de
apendicitis, se incluyeron a 663 pacientes: 380
hombres y 283 mujeres, con una media de edad de
23.6 afios, la estancia hospitalaria media fue de 3.5
461

apendicitis simple y 106 apendicitis severa, 10 con

dias, 86 especimenes fueron normales,
otra enfermedad.

El promedio en el indice neutréfilo linfocitos para
apendicectomia negativa fue de 4.6, para la
apendicitis simple 8.8 y severa de 13.8, al analizar
basado en curva ROC determinaron un punto de
corte de 5.96 (sensibilidad de 0.624 y especificidad
de 0.791) para apendicitis. Al analizar con test de
Mann-Whitney demostraron el mismo punto de corte
como predictor de estancia hospitalaria; y un punto
de corte de 13.69 para predecir complicaciones a 30

dias

Shimizu,

Ishizuka

Kubota.4,
2016

y

Japén

Pacientes sometidos a
apendicectomia en un
periodo de 13 afios y 2

meses

N= 342

Utilidad de

neutréfilo

indice
linfocito
como predictor de
severidad de

apendicitis.

Estudio retrospectivo realizado en el segundo
departamento de cirugia en el hospital universitario
médico de Dokkyo de enero de 2000 a marzo de
2013; se

pacientes sometidos a apendicectomia en el periodo

realiza analisis de expedientes de

descrito, se dividen en 2 grupos acorde a la

severidad (apendicitis simple vs. Apendicitis
complicada) y se consideran 8 variables: la edad, el
género, el indice de masa corporal, fiebre, conteo de
leucocitos con punto de corte en 11.5x103/mm3,
PCR,

Pronéstico de Glasgow y el INL considerado como 5

conteo  plaquetario, albdmina, Score
acorde a un andlisis bajo cura ROC; dentro de sus
resultados mediante analisis estadistico por chi
cuadrada, test de Mann-Whitney destacan la fiebre
(temperatura corporal mayor a 38°C) con P 0.001 un
IC de 95% entre 0.059-0.478 y con Odds ratio de
0.168 y el INL (punto de corte en 5) con P <0.001 un

IC de 95% entre 0.129 — 0.403 y con Odds ratio de




0.228; concluyendo que el INL prequirdrgico en
pacientes sometidos a apendicectomia, puede ser

predictor de los hallazgos de la misma.

Mert Mahsuni
Seving, et
al.5, 2016

Turquia
Pacientes sometidos a
apendicectomia en un

periodo de 10 afios

N= 3392

Valor diagnostico de
marcadores séricos
para apendicitis aguda

simple y perforada

Realizaron un estudio retrospectivo en el hospital de
Estambul tomando los expedientes de pacientes
sometidos a apendicectomia de marzo de 2005 a
diciembre de 2014, por el resultado patoldgico los
dividieron en 2 grupos: el grupo 1 con apéndice
normal y el grupo 2 con apendicitis aguda, dividido
en 2 subgrupos: 2A con reporte de apendicitis
simple y 2B con apendicitis perforada; excluyeron a
los menores de 15 afos, quienes cursaban con
cancer, en quimioterapia, radioterapia, embarazo o
con diagnéstico de enfermedad abdominal distinta a
apendicitis 'y enfermedad hepéatica conocida,.
Obtuvieron 3392 pacientes a quienes se les

determin6 conteo de leucocitos, volumen

plaquetario medio, bilirrubina sérica e indice
neutrdfilo linfocito, se analizé cada variable de forma
independiente por curva ROC para establecer punto
de corte y se compararon mediante prueba de
Mann-Whitney, test exacto de Fisher y regresion
logistica; concluyen que en un paciente con
sospecha de apendicitis y la presencia de leucocitos
>11.9x103/mm3, Bilirrubina sérica >1.0mg/dl o INL
>3.0 se asociaban significativamente con un
diagnéstico definitivo y que la presencia de
>1.0mg/dl o INL >4.8

significativamente asociados a la presencia de

bilirrubinas eran

perforacion

Yazar et al.b,
2016

India
Pacientes sometidos a
apendicectomia de

2010 a 2015

N= 565

Eficacia en la
evaluacion de
marcadores
inflamatorios para
reducir el indice de
apendicectomias

negativas

Examinaron de forma retrospectiva los casos de 565
pacientes a los que se les realizé apendicectomia en
el hospital de Kahramanmaras de Turquia entre
enero de 2010 y enero de 2015, evaluaron los
resultados de laboratorio tomados al ingreso de los
pacientes y consideraron so6lo a quienes se les
confirmé el diagndstico en el transoperatorio, las
variables consideradas fueron el conteo de
leucocitos, el porcentaje de neutrdfilos, la cuenta de
linfocitos, el porcentaje de linfocitos, la proteina C
reactiva, el indice neutrdfilo-linfocito y el indice
plaqueta linfocito, para el andlisis estadistico
iniciaron con prueba de Saphiro-Wil y de Levene
para determinar la adecuada distribucion de los
la variancia

datos y la homogeneidad de

compararon con t y test de Mann-Whitne y con la




prueba de Kruskall-Wallis para mudltiples grupos,
finalmente compararon la informacion categoérica
con prueba de Pearson y de Fisher. Finalmente
concluyeron que el indice neutréfilo linfocito, la
proteina C reactiva y el porcentaje de neutréfilos son
los Unicos predictores independientes para la
apendicitis aguda, siendo los primeros dos mas
especificos para apendicitis complicada; el punto de
corte que confirmaron para el indice neutréfilo
linfocito fue de 4.64 (p<0.001) con sensibilidad de
72.7% y especificidad de 82.7%, mostrando ademas
una correlacion directa entre el aumento en el
resultado y la presencia de etapas avanzadas de la

enfermedad.

Godinez-
Vidal et al.’,
2019

México

Pacientes operados por
Apendicitis Aguda en el
servicio de Cirugia de
Urgencias del Hospital
General de México Dr.
Eduardo Liceaga de

Enero a mayo de 2017.

N= 83

Evaluar la utilidad de la
determinacion del INL
como indicador
diagnéstico 'y de
gravedad de la
Apendicitis aguda,
comparandole contra
la bilirrubina total y la
procalcitonina y las
escalas de APACHE II,

SOFA y Mannheim.

Estudio retrospectivo, observacional y analitico en el
gue se incluyen 83 casos, cada uno se revisa de
forma individual con los marcadores séricos: INL,
Procalcitoninay Bilirrubina total; y con los elementos
especificos de las escalas a evaluar; categorizan la
muestra acorde a grupos de gravedad con puntajes
ya establecidos internacionalmente; para identificar
el punto de corte de los valores de INL se construy6
una curva ROC donde obtienen que el punto de
corte debe ser 12 y posteriormente comparan
directamente el INL con cada marcador y escala en
particular. Demostraron una relacion entre peritonitis
generalizada y apendicitis perforada en casos con
INL mayor a 12 asi como una relacion directa entre
la severidad reportada por distintas escalas y la

elevacion de este marcador.

Hajibandeh
S. et al.82020

Reino Unido

Estudios
observacionales

donde
INL en

realizados
reportan el
pacientes de cualquier
edad y género con
sospecha clinica o
confirmada de

apendicitis aguda.

N=17

Investigar si el indice
de neutréfilo-linfocito
puede ser predictor de
apendicitis y, a su vez,
discernir entre los
casos no complicados
y los complicados de

apendicitis aguda.

Realizan un meta-analisis entre las publicaciones
previas al 25 de marzo de 2019 en las bases de
datos: MEDLINE, EMBASE, CINAHL y CENTRAL
donde se evalie el INL en pacientes de cualquier
edad o género para realizar una de dos
comparaciones: Apendicitis contra no Apendicits y
Apendicitis no complicada contra Apendicitis
complicada; obtienen 287 registros, posterior a su
revision acorde a sus criterios de eliminacion, se
excluyen 270 y analizan sé6lo 17 para el analisis
estadistico.

Primero realizan el promedio del INL de cada grupo
y después calculan la diferencia de promedios entre
estos grupos. Realizan un analisis de curva ROC y
calculan la sensibilidad y especificidad asociada

para los valores de INL y establecen sus puntos de




corte para discernir entre apendicitis y apendicitis
complicada y revisaron por modelos de regresion
logistica binaria para investigar si un resultado
mayor a los puntos de corte pudiese ser predictor de
apendicitis y apendicitis complicada; Establecen un
intervalo de confianza bilateral con nivel de
confianza de 95% para su significancia estadistica.
Los resultados que obtienen en el primer grupo
(apendicitis contra no apendicitis) es un promedio de
INL de 8.04 en el grupo de apendicitis y una media
de 3.38 en el de no apendicitis; en el segundo grupo
(apendicitis contra apendicitis complicada), las
medias fueron de 6.63 para la no complicaday 10.39
para la complicada. Al realizar el andlisis de curva
ROC establecen como puntos de corte un INL de 4.7
en el primer grupo para discernir entre apendicitis y
no apendicitis con una sensibilidad de 88.89% y
especificidad de 90.91%; y para el segundo grupo,
un punto de corte de INL de 8.8 para predecir entre
apendicitis complicada con una sensibilidad de
76.92% y especifidcidad de 100%

Alvarado A.
et al.’, 1986

Estados Unidos

Pacientes

hospitalizados de enero
de 1975 a diciembre de
1976
abdominal sugestivo de

con dolor

apendicitis en el

Reducir el nimero de
tasa de
apendicectomia

negativa sin
incrementar el riesgo

de perforacion.

Realizan un estudio retrospectivo analizando
signos, sintomas y hallazgos de laboratorio en
pacientes hospitalizados con dolor abdominal y
sospecha de apendicitis. EvalGan los signos,
sintomas y hallazgos de laboratorio recurrentes y
analizan el peso que otorgan de forma
independiente acorde a sensibilidad y especificidad
para el diagnostico, con los resultados elaboran una
escala otorgando un valor de 2 a las 2 variables con
mayor peso y de 1 a las siguientes 6, elaboran una
escala con puntuacion de 0 a 10 y la aplican a su
poblacion de estudio demostrando que la incidencia
de casos de apendicitis aguda tiene una relacion
directa con una puntuaciéon mayor a la escala
generada, concluyen que es posible un diagnéstico
temprano para apendicitis aguda con el uso de dicha

escala.

Kanumba et
al.’°, 2011

Hospital Nazaret en
Filadelfia
N= 305
Tanzania
Pacientes con

sospecha de apendicitis
aguda en el centro
médico de Bugando de
noviembre de 2008 a

abril de 2009

Investigar si la escala
de Alvarado
modificada puede
mejorar la sensibilidad
y especificidad en el
diagndstico de

apendicitis aguda.

Realizan un estudio transversal considerando a
pacientes en un periodo de 6 meses; para evaluar la
escala de Alvarado modificada tomaron los cambios
en su puntuacion: Dolor migratorio en fosa iliaca
derecha (1 punto), Nausea o vomito (1 punto),
anorexia (1 punto), rigidez en fosa iliaca derecha (2
puntos), rebote en fosa iliaca derecha (1 punto),

temperatura elevada (1 punto) y leucocitosis (2
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N= 127

puntos); el punto de corte para la decision quirrgica
fue 7. Para dar validez, se basaron en el reporte
patolégico final del grupo con puntuacién de 7 o
mayor, en 80 casos el reporte final fue apendicitis y
en 4 fue negativo; en el grupo con puntuacién menor
de 7 sélo cinco casos fueron apendicitis y 38 no, con
dicho resultado se establecié una sensibilidad de
94.1% y una especificidad de 90.4% con valor
predictivo positivo y negativo de 95.2% y 88.4%

respectivamente, certeza global de 92.9%

Meltzer et al.
12013

Estados Unidos
Pacientes con
sospecha de
Apendicitis en 2
hospitales publicos de
Pensilvania en un

periodo de 1 afio.

N= 261

Evaluar si la escala de
Alvarado  modificada
puede ser segura para
descartar el
diagnéstico de
apendicitis y guiar la
decision de no realizar
mas estudios o}
tratamientos ante un

puntaje menor de 4.

Resalizan un estudio observacional prospectivo en
mayores de 18 afios de marzo de 2008 a marzo de
2009 en el hospital universitario de Pensilvania y en
el centro médico de la universidad Cooper; incluyen
a los pacientes con dolor abdominal y sospecha de
aguda embarazadas,

apendicitis excluyendo

pacientes con trauma abdominal y pacientes
sometidos a cirugia en los dltimos 7 dias.
Inicialmente tuvieron 20,704 pacientes, posterior a
sus criterios de seleccion la muestra finalizé en 261
de los cuales, 49% con un resultado igual o menor
de 4, compararon los resultados de la escala de
Alvarado modificada con el juicio clinico y
demostraron que ) la sensibilidad y especificidad
para el diagnéstico eran bajas (72% y 54%
respectivamente), mientras que el juicio clinico, sin
escalas, mantenia una sensibilidad de 93% y una
especificidad de 33%, recomendando no usar la

puntuacion de Alvarado modificada.

Saverio et
al.*?, 2014

Italia

Pacientes que acuden a
servicio de urgencias en
el hospital Maggiore
con dolor abdominal en

fosa iliaca derecha y

Evaluar la eficacia del
manejo no quirdrgico
en pacientes con
sospecha de

apendicitis aguda.

Estudio observacional, prospectivo de cohorte Unica
por 2 afios donde buscaban demostrar la eficacia del
manejo no quirdrgico, con antibiéticos, de pacientes
con diagnéstico de apendicitis aguda, demostraron
una eficacia de su manejo propuesto, con sélo un
11.9% de fracasos a 7 dias, sin embargo, dentro del

analisis realizado, demostraron que el Unico factor

sospecha de independiente para predecir el fracaso era el puntaje
apendicitis. en la escala de Alvarado o en la escala de AIR.
N=159

Tan et al.’®, | Singapur Comparar el algoritmo | Investigacién aleatorizada, controlada donde se

2020

Pacientes de los
servicios de Cirugia del
Hospital General de

Singapur y del Hospital

de manejo de la escala
de Alvarado y la
practica clinica actual
ante la sospecha de

apendicitis.

buscaba demostrar la mejor practica actual, el
protocolo se llevo a cabo en 2 hospitales incluyendo
(después de criterios de exclusion y eliminacién) a
160 pacientes; se formaron 2 grupos, en un grupo

(de intervencién) se siguié el manejo sugerido por el
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General Sengkang de resultado en la calificacién de Alvarado: 0-3 puntos

16 a 80 afios de octubre se realizaba alta hospitalaria, con 4-6 puntos se
de 2017 a mayo de solicitaba Tomografia computada, y finalmente un
2018. puntaje de 7-10 se procedia con laparoscopia

diagnostica; el otro grupo, llamado “atencién usual”,
N=160 se basé en el criterio del cirujano a cargo. Dentro de
sus resultados encontraron que la decisiéon basada
en la puntuacién de Alvarado no reduce el uso de la
tomografia computada, igualmente fue similar los
diagnésticos equivocos, el indice de
apendicectomias negativas, la estancia hospitalaria

y el costo de estancia.

3.2 Marco teérico

3.2.1 Apendicitis

Marrie A. — Chirurgie de I'appendice iléo-caecal. — Encycl. Méd. Chir. (Elsevier,
Paris-France), Techniques chirurgicales — Appareil digestif, 40-500, 1991.16.
Describen que la apendicitis aguda es una enfermedad tan antigua como la
humanidad, corresponde a la inflamacion de la mucosa apendicular a consecuencia
de un proceso obstructivo o bien como respuesta a la inflamacion serosa por
irritacion adyacente (peri-apendicitis). Fue reconocida por primera vez en 1886 en
la Harvard Medical School por Reginald Herbert Fitz quien ademas publicé en 1889
un articulo en el cual sefialaba las indicaciones para el tratamiento de la apendicitis
mediante una laparotomia tempranal4.

Asociacion Mexicana de Cirugia General. Guia de practica clinica Apendicitis
Aguda. Asociacion Mexicana de Cirugia General, Biblioteca Virtual AMCG; 2014.
https://amcg.org.mx/download/apendicitis/ (Gltimo acceso 08 octubre 2022).
Describen que la apendicitis aguda es la enfermedad quirdrgica mas frecuente de
hospitalizacion y la apendicectomia es la primera causa de cirugia de emergencia,
pero su diagndstico sigue siendo un problema y representa un reto para todos los
médicos involucrados en la atencion'®. Saverio S Di, Podda M, Simone B De,
Ceresoli M, Augustin G, Gori A, et al. Diagnosis and treatment of acute appendicitis :
2020 update of the WSES Jerusalem guidelines. 2020;3:1-42. Publican que la
incidencia se estima de 5.7 a 50 casos por cada 100,000 habitantes a nivel mundial;

con un pico de incidencia entre los 10 y 30 afios?®.
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3.2.1.1 Fisiopatologia

Hernandez-cortez J, Leon-rendon JL De, Martinez-luna MS, Guzman-ortiz JD,
Palomeque-l6pez A, Cruz-lépez N, et al. Apendicitis aguda: revision de la literatura
Acute appendicitis: literature review. 2019;41(1):33—-8. Explican de una manera
extensa la etiopatogenia de la enfermedad describiendo el inicio con la obstruccion
de la luz apendicular (ya sea por un fecalito, hiperplasia linfoide, cuerpos extrafos,
parasitos o tumores primarios o metastasicos), seguida de la inflamacion de la pared
apendicular y la subsecuente congestion vascular en la que disminuye el retorno
venoso, aumenta la congestion de la mucosa y la subsecuente obstruccion arterial
por compresion extrinseca que producira isquemia y perforacion. Inicialmente la
proliferacion generada es de microorganismos aerébicos pues el apéndice cecal
funciona como reservorio de E. coli y Bacteroides spp. y después se presentan
formas mixtas con anaerobios. Posteriormente de perder la impermeabilidad de las
paredes del apéndice cecal, las bacterias podran invadir la pared apendicular y
producir un exudado neutrofilico; el flujo de neutréfilos genera una reaccién con
produccion de fibrina y pus en la superficie serosa y la irritacion del peritoneo
adyacente; por lo tanto, cuando la necrosis ocurre el riesgo de perforacion y la

formacion de abscesos localizados o peritonitis difusa es muy alta (Ver Figura 1) *’.
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Fig. 1.: Esquema representativo de la fisiopatologia de la Apendicitis Aguda. A. Apéndice sano,
se representan las capas mucosa, muscular y serosa con la microbiota normal en su interior, el
riego sanguineo representado por lineas punteadas rojas y el retorno venoso por lineas
punteadas azules. B. Estado inicial de inflamacion de la pared, aumenta en dimensiones la
mucosa por la congestion venosa y linfoide. C. Por la compresidn arterial se condiciona isquemia
de la pared con pérdida de la impermeabilidad, proliferacién bacteriana e invasién mural. D.
Reaccién fibrindtica secundaria a la regulacion de la respuesta inflamatoria local por los
neutroéfilos. E. Perforacion de la pared apendicular con migracidon bacteriana y formaciéon de
absceso localizado.

3.2.1.2 Cuadro clinico

Hernandez-cortez J, Leon-renddén JL De, Martinez-luna MS, Guzman-ortiz JD,
Palomeque-lopez A, Cruz-l6pez N, et al. Apendicitis aguda: revision de la literatura
Acute appendicitis: literature review. 2019;41(1):33-8. Detallan también que las
manifestaciones clinicas también son evolutivas, se describe el dolor abdominal
como el sintoma mas frecuente, aunque también se pueden agregar anorexia,

nausea, constipacion o diarrea y fiebre. El dolor cominmente es periumbilical y
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epigastrico, posteriormente migra hacia cuadrante inferior derecho donde se
establece, el punto maximo de dolor se localiza a dos tercios del ombligo en una
linea trazada desde la cicatriz umbilical a la espina iliaca anterosuperior derecha
(punto de Mcburney en honor a su descriptor), las nduseas y los vomitos suelen
ocurrir después de la instalacién del dolor y la fiebre se manifiesta hasta 6 horas
después del cuadro clinico. Cuando se irrita el peritoneo, se pueden presentar otros
sintomas como la urgencia miccional, disuria o sintomas rectales como tenesmo.
La temperatura corporal llega a elevarse sobre de los 38°C, se acompafa de
taquicardia y en algunos casos taquipnea. Se han descrito méas signos inespecificos
como el de Blumberg (dolor a la descompresion brusca en fosa iliaca derecha),
Rovsing (dolor en fosa iliaca derecha a la presion profunda de fosa iliaca izquierda),
psoas (dolor en la fosa iliaca derecha con la extension de la cadera derecha),
obturador (dolor en la fosa iliaca derecha tras la flexion y rotacion interna de la
cadera derecha), entre otros. Por laboratorio suele presentarse leucocitosis con
conteo de mas de 10,000/mm3 y desviacion a la izquierda, elevaciéon de proteina C

reactiva mayor de 1.5mg/dI’.

3.2.1.3 Estudios paraclinicos de diagnostico

Yu C, Juan L, Wu M, Shen C, Wu J, Lee C. Systematic review and meta-analysis of
the diagnostic accuracy of procalcitonin , C-reactive protein and white blood cell
count for suspected acute appendicitis. 2013;322-9. Realizaron una publicacién
donde proponen que la proteina C reactiva era el Unico marcador util para el
diagnéstico de apendicitis, mientras que la procalcitonina sirve de utilidad para el
diagnéstico de formas complicadas de apendicitis aguda?®.

Los marcadores séricos han sido objeto de investigacion en busqueda de uno que
consiga precisar el diagnéstico de apendicitis aguda.

Sand M, D M, Bechara FG, D M, Holland-letz T, S M, et al. Diagnostic value of
hyperbilirubinemia as a predictive factor for appendiceal perforation in acute
appendicitis. AJS [Internet]. 2009;198(2):193-8. Available from:
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2008.08.026. Investigaron el nivel sérico de

bilirrubinas y demostraron que una concentracién sérica igual o mayor a 1.5mg/dl,
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se consigue una especificidad de perforacion de 86% siendo mayor a la leucocitosis
(55%) y que la Proteina C reactiva (35%), sin embargo la sensibilidad es menor con
70% comparado con 81% de leucocitosis y 96% de la Proteina C Reactiva®®.

Asociacion Mexicana de Cirugia General. Guia de préactica clinica Apendicitis
Aguda. Asociacion Mexicana de Cirugia General, Biblioteca Virtual AMCG; 2014.
https://amcg.org.mx/download/apendicitis/ (Gltimo acceso 08 octubre 2022).
Publican en esta guia de practica clinica que los estudios de imagen pueden incluir
las proyecciones radiogréaficas, sin embargo, son poco Utiles para el diagnostico, los
signos radioldgicos son poco especificos y dan un numero elevado de falsos
negativos. El ultrasonido abdominal, barato e idéneo para el diagndéstico, pero
operador-dependiente, puede detectar un diametro apendicular mayor de 6mm con
una sensibilidad de 88% y especificidad de 92%. La tomografia computarizada es
un estudio que permite mas precision y puede diferenciar entre una apendicitis
complicada o una no perforada, se describen como hallazgos un diametro
apendicular mayor de 6mm, un espesor de pared apendicular mayor de 2mm, grasa
apendicular encallada y reforzamiento de la pared apendicular. El estudio de
Resonancia magnética es el de eleccion para mujeres embarazadas, los hallazgos
son similares a los de la tomografia, sin embargo, para establecer el diagnostico se
reporta didmetro mayor de 7mm, mientras que los didmetros entre 6-7mm se

consideran como un hallazgo inconcluso?®.

3.2.1.4 Asociacion evolutiva de la enfermedad

Con base en lo descrito entre los cambios anatdmicos, fisiopatolégicos vy
paraclinicos llevan una relacion temporal. El dolor periumbilical es referido a los
dermatomas por embriologia apendicular, el establecimiento en el punto de
McBurney corresponde a la inflamacién del peritoneo adyacente a la base
apendicular (respuesta inflamatoria local), el agregado de nausea y posteriormente
fiebre se justifica por una liberacion de citocinas proinflamatorias (TNF-alfa, 1I-1 e Il-
6) y posterior respuesta inflamatoria sistémica, donde se podria ya encontrar la
elevacion de los reactantes de fase aguda; por imagen, los hallazgos de radiografia

son inespecificos porque son secundarios al ileo generado por la irritacion
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peritoneal, mientras que los hallazgos de ultrasonido, tomografia y resonancia
corresponden al engrosamiento mural apendicular que se puede justificar con la
infiltracion de células de la inflamacién (neutrofilos principalmente) y la invasion
bacteriana desde la luz. La formacion de un absceso, o la perforacion se

reproduciran clinicamente acorde a la extension: peritonitis local cuando es

contenido e irritacion peritoneal generalizada cuando no lo es. (Fig. 2)

-
gfo'\ALpU% z:l'))rs CAMBIOS F\SIOPATOLOGICOS\ CAMBIOS ANATOMICOS \ CAMBIOS CLINICOS \ CAMBIOS PARACLINICOS \
0 HORAS Obstruccion  de la  luz - Dolor periumbilical
apendicular.
- Congestion venosa.
Edema de pared con congestion - Presencia de signos clinicos de
linfatica. inflamacién en apéndice cecal:
- Proliferacién bacteriana en luz Edema - Migracion y establecimiento de
apendicular. Aumento de volumen dolor en fosa iliaca derecha
- Aumento en la permeabilidad Rubor
vascular con  migracion  de calor
polimorfonucleares. - Leucocitosis con elevacion de
- Translocacién bacteriana desde - Néusea / Vémito polimorfonucleares.
la luz hacia las paredes
apendiculares. - Persistencia en aumento de - Aumento en dimensiones
6 HORAS - Respuesta inflamatoria local dimensiones de apéndice cecal. - Fiebre / Taquicardia apendiculares perceptible por
mediada por polimorfonucleares. USG, TC o RMN.
- Produccion y liberacién de
citocinas proinflamatorias (I, 116 - Desplazamiento de epiplén hacia Presencia de signos.
y TNF- alfa.). fosa iliaca derecha como apendiculares.
- Respuesta inflamatoria sistémica mecanismo de defensa ante la - Cambios inflamatorios en grasa
en respuesta a citocinas liberadas. inflamacién. peri apendicular detectables en
- Disminucién en flujo arterial por TCoRMN
compresion extrinseca.
- Presencia de liquido inflamatorio
12 HORAS libre en cavidad consecuencia de - Liguido libre en cavidad
trasudado mural por aumento de perceptible por estudios de
- Translocacién bacteriana fuera permeabilidad. imagen.
de la pared apendicular por - Formacion de flemén epiploico. - Plastron palpable. - Elevacioén en cifras de PCR.
aumento en permeabilidad (micro - Apéndice cecal cubierta por Plastron identificable en
perforaciones). membranas fibrincides. estudios de imagen.
- Liberacién de malla de fibrina - Apéndice cecal con necrosis
por  polimorfonucleares  para mural.
retencién de proceso infeccioso. - Apéndice cecal cubierta por
- Colonizacion de malla de fibrina membranas fibrino-purulentas y
con formacién de absceso. formacion de absceso localizado.
- Peritonitis localizada. - Formacidn de plastrén epipléico.
24 HORAS - Friabilidad en tejidos adyacentes
por irritacién de serosas.
- Disminucién parcial de dolor y
- Pared apendicular perforada con sintomatologia.
Perforacion de pared exposicién de mucosa y, en - Abdomen agudo. - Elevacién en concentraciones
48 HORAS apendicular. ocasiones, liberacion de fecalito. séricas de PCR, bilirrubinas y
N - Peritonitis generalizada. - Choque séptico. Procalcitonina.
-
. . .y . .y .
Fig. 2.: Asociacion propuesta entre el tiempo de evolucion de la enfermedad y los cambios
. . ;. , . e .
fisiopatoldgicos, anatémicos, clinicos y paraclinicos.
USG — Ultrasonido; TC — Tomografia computada; RMN — Resonancia Magnética Nuclear; PCR — Proteina C Reactiva.

3.2.1.5 Tratamiento

Saverio S Di, Podda M, Simone B De, Ceresoli M, Augustin G, Gori A, et al.
Diagnosis and treatment of acute appendicitis : 2020 update of the WSES Jerusalem
guidelines. 2020;3:1-42. Proponen que el tratamiento puede ser conservador o

quirargico, reportan que el manejo conservador en adultos con apendicitis aguda
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mediante el tratamiento con antibiotico tiene un éxito de 68.4% contra un 89.8% del
quirargico, puede fallar en 8% de los casos y adicionalmente un 20% de los
pacientes pueden necesitar una segunda hospitalizacion en menos de 1 afio por
recurrencia y hasta un 39.1% de los pacientes con manejo exitoso presentan una
recurrencia a 5 afios. En contraste, en pacientes pediatricos se puede conseguir un
exito de 97%, con una recurrencia de 14%, sin embargo, ante la presencia de un
apendicolito se incrementa el riesgo de falla hasta 60%. En caso de tratamiento
quirargico, se recomienda la via laparoscopica, sin embargo la cirugia abierta es
mas empleada por disponibilidad; las complicaciones susbecuentes son inherentes
al estado evolutivo de la enfermedad al momento de la cirugia, asi como el

tratamiento postoperatorio y el pronéstico se determinaran acorde a los hallazgos?®.

3.2.1.6 Estudio histopatolégico

Asociacion Mexicana de Cirugia General. Guia de practica clinica Apendicitis
Aguda. Asociacion Mexicana de Cirugia General, Biblioteca Virtual AMCG; 2014.
https://amcg.org.mx/download/apendicitis/ (Gltimo acceso 08 octubre 2022). Y
Segovia Lohse HA. Concordancia quirdrgico - patologica en el diagndéstico de la
apendicitis aguda. An. Fac. Cienc. Méd. (Asuncion) [Internet]. 2012 June [cited
2022 Oct 08] ; 45( 1 ). 35-44. Available from:
http://scielo.iics.una.py/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1816-

89492012000100004&Ing=en. Establecen la clasificacion clinica de la apendicitis

aguda segun los cambios fisiopatologicos descritos; y dividen los casos en:
Apendicitis aguda no complicada, que, segun los hallazgos histolégicos en el
estudio de pieza descritos por Segovia et al?!, puede subdividir en edematosa,
flegmonosa o fibrino-purulenta y Apendicitis aguda complicada con perforacion y

peritonitis localizada o peritonitis generalizada®>?*.

3.2.2 indice de neutroéfilos y linfocitos

El auge por el tratamiento no quirdrgico de la apendicitis aguda ha dado iniciativa al

estudio de distintos parametros clinicos que puedan discernir entre apendicitis
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aguda complicada y no complicada, se han considerado los niveles de proteina C
reactiva y las bilirrubinas, mencionadas previamente, ademas de el indice
Neutrofilo-Linfocitario.

Seclén Hidalgo D, Perales-che-le FA. Valor diagndstico de la razén neutrofilos-
linfocitos identificar apendicitis aguda complicada. 2018;11(1):81—7. Describen el
indice neutréfilo-linfocito como un indicador de respuesta inflamatoria sistémica,
ademas de que proporciiona una indicacion rapida de que tan extenso es el proceso
inflamatorio, toman los neutrdfilos circulantes (indicadores de respuesta inflamatoria
aguda) y la disminucion de los recuentos de linfocitos (marcadores de respuesta
cronica), con el indice pueden precisar diagnéstico y prondstico de enfermedades
inflamatorias; tomando ese sustento, realizan una investigacion donde de una forma
cuantitativa, no experimental y descriptiva de 220 historias clinicas de pacientes con
diagndstico de Apendicitis aguda, concuyeron que una Razon Neutrofilo-Linfocito
igual o mayor de 6.0 se asocia con apendicitis complicada con una sensibilidad de
78.1% especificidad de 84.3%, valor predictivo positivo de 82% y valor predictivo
negativo de 80.8%".

Beecher SM, Hogan J, Peter D, Ray OL. An Appraisal of Inflammatory Markers in
Distinguishing Acute Uncomplicated and Complicated Appendicitis. 2016;177-81. Y
Kelly ME, Riaz M, Bolger C, Bennani F. The Utility of Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio
as a Severity Predictor of Acute Appendicitis , Length of. 2015;459-63. Se han
enfocado a los mismos objetivos con resultados similares determinando un punto
de corte para la razon neutrofilo-linfocito en 5.47 y 5.74 con sensibilidad y

especificidad menos prometedoras?2.

3.2.3 Escalas de mediciéon de apendicitis aguda

Como ya se ha mencionado, no existe un parametro clinico ni paraclinico que sea
especifico de la apendicitis, lo que convierte el diagnostico en un reto mediante el
cual, el médico de primer contacto y el cirujano deben integrar el conjunto de
sintomas, signos y examenes complementarios inespecificos para aumentar una

sospecha diagnostica que determine el manejo definitivo determinado. Ante esta
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problematica, diversos grupos de investigadores han buscado estandarizar el
abordaje mediante escalas diagnoésticas, entre las cuales destacan la escala
RIPASA, AIR vy la escala de Alvarado, que es la mas utilizada internacionalmente,
tanto con fines clinicos y en investigacion como control al evaluar la eficacia,
sensibilidad y especificidad de otras.

Saverio S Di, Podda M, Simone B De, Ceresoli M, Augustin G, Gori A, et al.
Diagnosis and treatment of acute appendicitis : 2020 update of the WSES Jerusalem
guidelines. 2020;3:1-42. Publican en 2020 el ultimo consenso internacional sobre
apendicitis aguda, en este, se emitieron recomendaciones para la realizacion de
estudios de imagen ante la sospecha de apendicitis con relacién al resultado de las
escalas; las guias de Jerusalén sugieren que quienes obtengan un resultado de bajo
riesgo segun AIR o Alvarado (0-4 puntos en ambas) se egrese al paciente de la
unidad con datos de alarma sin la necesidad de realizar estudios; mientras que si el
riesgo es moderado se realice un estudio diagndéstico de imagen, idealmente

Ultrasonido o Tomografia'®.

3.2.3.1 Escala de Alvarado

Alvarado A, Hospital PG, Bennett H. A Practical Score for the Early Diagnosis of
Acute Appendicitis. 1986;254(May). Propusieron en 1986 una escala que nombro
con su apellido, es de facil reproduccion e interpretacién, considera como variables
la presencia de dolor migratorio, anorexia o cetonuria, ndusea o vomito, dolor en
fosa iliaca derecha, rebote, temperatura mayor a 37.3°C, leucocitosis y neutrofilia,
dando un punto a cada una excepto la leucocitosis y el dolor en fosa iliaca donde
se otorgan 2 puntos por mayor especificidad, el resultado se estratifica en: riesgo
bajo cuando es menor de 4 puntos, intermedio con 5 0 6 y alto con 7 0 mas®.

Asociacion Mexicana de Cirugia General. Guia de practica clinica Apendicitis
Aguda. Asociacion Mexicana de Cirugia General, Biblioteca Virtual AMCG; 2014.
https://amcg.org.mx/download/apendicitis/ (Gltimo acceso 08 octubre 2022). Saverio
S Di, Podda M, Simone B De, Ceresoli M, Augustin G, Gori A, et al. Diagnosis and
treatment of acute appendicitis : 2020 update of the WSES Jerusalem guidelines.
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2020;3:1-42. Y 20. Ma E. Impact of the alvarado score on the diagnosis of acute
appendicitis : comparing clinical judgment , alvarado score , and a new modified
score in suspected appendicitis: a prospective , randomized clinical trial.
2014;2398-405. Han comparado y validado la escala de Alvarado para el
diagnéstico de la enfermedad, se ha determinado una sensibilidad del 78%,
especificidad del 44.2%, valor predictivo positivo de 89.8% y negativo de
13.3%15,1620.

3.3 Teorias que fundamentan el estudio

Se ha demostrado que la apendicitis aguda es un proceso fisiopatoldgico
inflamatorio, que el indice neutrofilo-linfocito puede usarse como predictor de
enfermedades inflamatorias, que la escala de Alvarado es una escala diagndstica
de Apendicitis aguda, mdudltiples estudios en distintos centros han buscando
encontrarles una relacion, ya sea para predecir complicaciones o para establecer
diagnostico:

Hajibandeh S, Hajibandeh S, Hobbs N, Mansour M. The American Journal of
Surgery Neutrophil-to-lymphocyte ratio predicts acute appendicitis and distinguishes
between complicated and uncomplicated appendicitis: A systematic review and
meta-analysis. Am J Surg [Internet]. 2020;219(1):154—-63. Available from:
https://doi.org/10.1016/j.amjsurg.2019.04.018. Demuestran una relacion entre la
elevacion del INL y la severidad de un proceso apendicular en un centro en
Inglaterra, demuestran en sus resultados que puntos de corte de un INL de 4.7
puede discernir entre apendicitis y no apendicitis con una sensibilidad de 88.89% y
especificidad de 90.91%; y que un punto de corte de INL de 8.8 puede predecir entre
apendicitis complicada con una sensibilidad de 76.92% y especificidad de 100%°8.
Alvarado A, Hospital PG, Bennett H. A Practical Score for the Early Diagnosis of
Acute Appendicitis. 1986;254(May). Proponen una escala de facil reproduccion para
aumentar la sensibilidad y especificidad ante la sospecha diagnostica de apendicitis
aguda®. Bolivar-rodriguez MA, Osuna-wong BA, Calderén-alvarado AB, Matus-rojas
J. Analisis comparativo de escalas diagndsticas de apendicitis aguda : Alvarado ,
RIPASA y AIR. 2018;169-74. Realizan una comparacion entre tres escalas
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descritas para el diagndstico de apendicitis: Alvarado, RIPASA y AIR; realizan un
estudio observacional de 137 pacientes que ingresan a servicio de urgencias del
Hospital Civil de Culiacan con sindrome doloroso abdominal, detectaron una
exactitud diagndstica mayor al 80% en las tres pruebas, pero que las mas sensibles
fueron Alvarado y AIR?.

Ma E. Impact of the alvarado score on the diagnosis of acute appendicitis:
comparing clinical judgment , alvarado score , and a new modified score in
suspected appendicitis : a prospective , randomized clinical trial. 2014;2398-405.
Comparan la escala de Alvarado contra el juicio clinico para el diagndstico de
Apendicitis aguda y la decisibn terapéutica, no encuentran resultados
estadisticamente significativos, sin embargo, consideran que la escala de Alvarado
es mas objetiva, unifica criterios y es de facil utilizacion para los cirujanos en

formacion?0.

3.4 Marco conceptual

La Asociacion Mexicana de Cirugia General®® define en la guia de practica clinica
de 2014 la apendicitis aguda como la inflamacién del apéndice vermiforme
secundaria a la infiltracion de leucocitos a la membrana basal en el apéndice cecal.
La Asociacion Mexicana de Cirugia General*® define en la guia de practica clinica
de 2014 la apendicitis no complicada como los casos de apendicitis aguda sin datos
de perforacién. Y la complicada como aquella perforada con y sin absceso
localizado y/o peritonitis purulenta.

Ma et al?® en el 2014 define la escala de Alvarado como un sistema clinico de
calificacion utilizado para el diagnéstico de apendicitis; desde su descripcién por
Alvarado et al® en 1986 considera como variables la presencia de dolor migratorio,
anorexia o0 cetonuria, nausea o vomito, dolor en fosa iliaca derecha, rebote,
temperatura mayor a 37.3°C, leucocitosis y neutrofilia, dando un punto a cada una
excepto la leucocitosis y el dolor en fosa iliaca donde se otorgan 2 puntos, el
resultado se estratifica en: riesgo bajo cuando es menor de 4 puntos, intermedio con

506y alto con 7 o mas.
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Seclén Hidalgo et al* en 2018 definen el indice neutrofilo-linfocito como el cociente
de dividir el conteo total de neutrofilos por el conteo total de linfocitos reportados en
una citometria hematica.

Segovia y Figueredo?! en 2012 en su articulo “Concordancia quirdrgico — patolégica
en el diagnostico de apendicitis aguda” tomando como base en los hallazgos de
cambios en las capas de la pared apendicular a la inspeccion microscopica
establecen 4 estadios: 1. Congestiva o catarral, 2. Flegmonosa o purulenta, 3.

Gangrenosa, 4. Perforada.
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4. JUSTIFICACION

La apendicitis es una enfermedad muy frecuente, tiene una gran magnitud,
considerada la principal causa de atencidn quirdrgica en servicios de urgencias a
nivel mundial, segln la publicacién de Saverio del Gltimo consenso internacional?®,
es la causa del 7 al 10% de todas las atenciones en servicio de urgencias, siendo
la incidencia de hasta 50 casos por cada 100,000 habitantes, en Estados Unidos se
reporta una prevalencia de 9% y, segun la AMCG?®, uno de cada 15-20 mexicanos
presentara apendicitis aguda en algidn momento de su vida, con una incidencia
anual reportada de 1.5 a 1.9 casos por cada 1000 habitantes; sin embargo,
trasciende que el diagndstico sigue siendo un reto en la actualidad para el médico
de primer contacto, para el residente de Cirugia y para el Cirujano General pues la
presentacion clinica es ambigua; por tal motivo se han descrito diversas escalas y
marcadores séricos como auxiliares en el diagndstico, a pesar de ello, por su baja
sensibilidad y especificidad, es complicado llegar al diagndstico para tomar la mejor

decision en el tratamiento (quirdrgico o conservador, urgente o no urgente).

Por el reto diagnéstico, y acorde al seguimiento de las guias de practica clinica de
la AMCG?®, se suele complementar la exploraciéon fisica con algunos estudios
paraclinicos, comprendiendo estudios de imagen o de laboratorio, de igual forma,
se han establecido escalas predictoras que integran clinica y paraclinica para

mejorar la precision diagndstica previo a establecer el tratamiento definitivo.

Respecto a los estudios de imagen, Hernandez!’ ya realizé una revision literaria
respecto a la enfermedad y publicé que la sensibilidad y especificidad ante la
sospecha diagnéstica de la apendicitis aguda se puede aumentar con el uso de

éstos.

Sin embargo, existe el inconveniente de que estos recursos son cOStosos Yy
disponibilidad limitada en nuestro medio, algunas unidades de primer nivel y algunos
hospitales de segundo nivel no cuentan con servicio de Tomografia o de médicos
especialistas en imagenologia que realicen ultrasonidos o interpreten las imagenes

de otros estudios para mejorar la certeza diagnostica ante la sospecha de
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apendicitis aguda, esto retrasa el tiempo de referencia y/o de atencion dirigida a la
enfermedad, y de igual manera, la decisién de realizar un manejo quirdrgico o la
opcion de un manejo conservador recae en la experiencia del cirujano, o del médico
tratante, que al ser subjetiva, puede conducir a procedimientos innecesarios, que
generen morbilidad y riesgos para el paciente, o bien, al retraso en el tratamiento
dirigido que pueda conducir al desarrollo de complicaciones propias de la historia

natural de la enfermedad

Respecto a las unidades que tienen disponibilidad de realizar estudios de imagen,
surge la cuestion del abuso en la realizacidon de estos, porque si bien aumentan la
sensibilidad y especificidad para establecer un diagndéstico, se debe individualizar a
quien se realizan; segun el Diario Oficial de la Federacion en el ACUERDO numero
ACDO.AS3.HCT.301120/310.P.DF dictado por el H. Consejo Técnico, en sesion
ordinaria de 30 de noviembre de 2020, relativo a la Aprobacion de los Costos
Unitarios por Nivel de Atencion Médica actualizados al afio 202123., para el tabulador
de costos unitarios el costo de un ultrasonido abdominal es de 571 pesos; si se
realizara a todos los pacientes con sospecha de apendicitis aguda, considerando la
incidencia reportada por la AMCG?, y la poblacién nacional reportada por el
INEGI?4, se traduciria en un costo de entre 107,931,011.55y 136,712,614.63 pesos;
mientras que la realizacién de Tomografia, con un costo segin el DOF?23 de 2,780
pesos, costaria entre 525,478,480.08 y 665,606,074.768 pesos.

Desafortunadamente, no se cuenta con un registro de procedimientos quirdrgicos
no terapéuticos realizados por unidad, es decir, la cantidad de cirugias con
indicacién errénea; sin embargo, son una realidad por una mala decisién de llevar
al paciente a manejo quirargico; considerando la publicacion del Diario Oficial de la
Federacion?3, la intervencion quirtrgica se valla en 26,479 pesos y el estudio
patolégico de la pieza quirdrgica en 238 pesos, por los datos registrados, la
apendicectomia tiene un costo anual aproximado de 5,723,418,354.6536 pesos, a
los cuales faltaria de sumarse el costo de los procedimientos quirdrgicos

innecesarios.
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La vulnerabilidad de la situacién ha sido objeto de estudio en los ultimos afios, pues
se ha investigado, en multiples centros de diversos paises, el indice neutréfilo
linfocito como predictor diagndéstico y predictor de severidad ante la sospecha de
apendicitis aguda’®; es un célculo simple que se puede realizar con el resultado del
conteo total de neutrofilos y el conteo total de linfocitos obtenidos en una biometria
hematica por lo que se considera de facil aplicabilidad y reproductibilidad y, segun

el tabulador de costos de IMSS?3, sélo cuesta 114 pesos.

Se pretende, mediante una investigacion retrospectiva por revision de expedientes
de pacientes de entre 18 y 65 afios sometidos a apendicectomia en el Hospital
General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes, evaluar la escala de Alvarado,
calcular el indice neutréfilo-linfocito y registrar el reporte histopatoldgico de estudio
de pieza quirargica (este ultimo como control para diagndstico) con la intencion de
buscar una relacidn entre estos parametros y, en caso de confirmar la existencia de
la relacion, demostrar que en nuestro medio se puedan utilizar el indice neutroéfilo-
linfocito y la escala de Alvarado como herramientas diagndsticas de apendicitis y, a
la vez, comprobar si es posible establecer un punto de corte que, al considerar
ambos resultados, aumente la sensibilidad y la especificidad en el diagndstico de la

enfermedad.

Los resultados, seran publicados a modo de tesis, cartel y exposicion oral en foro
regional de residentes para hacer de conocimiento publico una alternativa
diagnéstica rapida y de bajo costo para pacientes con sospecha de apendicitis en
centros, 0 momentos, en que no se cuenta con estudios de imagen o cuando estos

no son concluyentes.

Los resultados que se obtendran en este estudio permitiran fortalecer las estrategias
diagnodsticas ante la sospecha de apendicitis aguda en los 3 niveles de atencion,
disminuiran los tiempos de referencia de las unidades de primer nivel a una de nivel
superior que cuente con servicio de Cirugia General; en las de segundo y tercer
nivel sera una alternativa diagnostica para el médico de primer contacto que
disminuira los tiempos para establecer un diagnostico y, a su vez, en establecer un

manejo definitivo; lo cual a su vez, ofrecera al paciente el beneficio de disminuir la
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tasa de procedimientos quirdrgicos no resolutivos o de tratamientos conservadores

fallidos con las complicaciones secundarias al error terapéutico.

Los resultados que se obtengan también podran economizar recursos para el IMSS,
pues para los médicos que realicen el abordaje diagnéstico de pacientes con
sospecha de apendicitis aguda, no serd necesario realizar algan estudio de imagen
o adicional a la evaluacién del estado clinico y un estudio de biometria hematica al
ingreso del paciente al &rea de urgencias para la toma de decisiones médico-

quirargicas.

Con base en lo propuesto, tomando en cuenta el tiempo y los recursos humanos,
materiales y el tiempo disponibles, se considera un protocolo viable y factible por

parte del grupo de investigadores.
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5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun multiples revisiones14-17 la apendicitis aguda es una enfermedad con alta
incidencia en nuestro medio, los sintomas que ocasiona son ambiguos y a la fecha
no existe un método diagndstico cien por ciento preciso; el tratamiento de le
enfermedad es mediante cirugia, sin embargo, la cirugia conlleva riesgos inherentes
al procedimiento, aunados a los propios de la enfermedad, por lo que la decision
quirdrgica debe ser precisa, pues tomar una decision de realizar cirugia sin
establecer una sospecha diagnéstica adecuada puede llevar a un manejo
inadecuado, y por ende, que genere complicaciones al paciente por someter al
paciente al riesgo quirdrgico y a la respuesta bioldgica al trauma quirdrgico sin
conseguir solucion del padecimiento por error diagndéstico; del mismo modo, el optar
por un manejo conservador en un paciente con apendicitis aguda puede llevar al
desarrollo de complicaciones propias de la enfermedad que pudiesen prevenirse

con manejo definitivo quirdrgico.

Multiples estudios y series en distintos hospitales1-8 se han realizado para buscar
un marcador sérico que pueda establecer el diagnostico de la apendicitis aguda,
entre estos estudios destaca el indice neutrofilo-linfocito que es un calculo realizado
con el resultado de una citometria hematica; entre estos estudios publicados ha
habido variabilidad entre el punto de corte con el que se consigue determinar la
prediccién de la apendicitis aguda al utilizar este marcador, algunos autores han
establecido un resultado de 4.08 mientras que para otros la validez se obtiene con
5.7 o incluso con 8, son estudios realizados fuera de México; en nuestro pais el Dr.
Godinez et al7 publicaron el unico estudio disponible a la fecha y se dirige hacia la
investigacion del indice neutrofilo-linfocito como predictor de peritonitis en casos de

apendicitis aguda, el punto de corte es de 12.

Las guias de practica clinica de la Asociacion Mexicana de Cirugia Generall5
recomiendan complementar la sospecha diagnostica de apendicitis aguda con el
puntaje de la escala de Alvarado para tomar una decision entre dar manejo

conservador, realizar estudios de imagen o establecer un manejo quirdrgico de la

28



enfermedad, sin embargo, la prediccion diagndstica de esta escala por si misma no
es muy concluyente, se tienen reportadas sensibilidad y especificidad de 78% y

44.2% respectivamente.

Al momento, no hay un estudio realizado en nuestro medio que investigue la utilidad
del indice neutrofilo-linfocito como predictor diagndéstico de apendicitis aguda y a la
vez, tampoco hay un estudio que determine cual sea el valor aplicable en nuestra

poblacion.

En nuestro pais no se ha publicado un estudio o investigacion que se dirija a la
bdsqueda de algun marcador que, al valorarse junto con la escala de Alvarado,
mejore la sensibilidad y especificidad de ésta para establecer el diagnéstico de

apendicitis aguda.

La evidencia de los estudios descritos es que existen alternativas de bajo costo
econOémico para mejorar la precision diagndstica de apendicitis aguda; al considerar
la magnitud de la enfermedad se pueden traducir en grandes ahorros econémicos
y de recursos personales para el Instituto, ofreciendo atencion oportuna a los
pacientes y reduciendo gastos derivados de las complicaciones propias de la
enfermedad o las cirugias mal indicadas; sin embargo y, como se ha mencionado,

no se han validado estas estrategias en nuestro medio.

Con base en estas afirmaciones, surge la pregunta de investigacion:

5.1 Pregunta de investigacién
¢ Existe una relacion entre el indice neutrdfilo linfocito, la puntuacion en la escala de
Alvarado y el reporte histopatologico de estudio de pieza de pacientes sometidos a

apendicectomia en el Hospital General de Zona #3?
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6. OBJETIVOS

6.1 Objetivo General

Identificar la relacion entre la puntuacion obtenida en la escala de Alvarado, el indice
neutrofilo-linfocito y el reporte histopatolégico de estudio de pieza en pacientes
sometidos a apendicectomia en el Hospital General de Zona #3 del OOAD

Aguascalientes.

6.2 Objetivos Especificos.

e Calcular el indice neutrdfilo linfocito en los pacientes sometidos a
apendicectomia en el Hospital General de Zona #3

e Calcular la puntuacion en la escala de Alvarado en los pacientes sometidos
a apendicectomia y establecer un valor con el cual sea aplicable como
predictor diagndstico de apendicitis aguda.

e Conocer el reporte histopatologico de pieza en pacientes sometidos a
apendicectomia.

o Determinar un punto de corte del resultado de la puntuacién de la escala de
Alvarado y el indice neutréfilo-linfocito para predecir el grado histopatolégico

de la enfermedad en pacientes sometido a apendicectomia.
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7. HIPOTESIS DE TRABAJO

HO: No existe relacion entre el indice neutrofilo-linfocito, la escala de Alvarado y el
reporte histopatolégico de estudio de pieza en pacientes sometidos a

apendicectomia en el Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

H1: Existe relacion entre el indice neutrofilo-linfocito, la escala de Alvarado y el
reporte histopatolégico de estudio de pieza en pacientes sometidos a

apendicectomia en el Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

HO: No es posible calcular el indice neutrdfilo-linfocito en los pacientes sometidos a

apendicectomia del Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

H1: Es posible calcular el indice neutrofilo-linfocito en los pacientes sometidos a

apendicectomia del Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

HO: No es posible establecer un valor de puntaje en la escala de Alvarado como
predictor diagnéstico de apendicitis aguda en pacientes del Hospital General de
Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

H1: Es posible establecer un valor de puntaje en la escala de Alvarado como
predictor diagnéstico de apendicitis aguda en pacientes del Hospital General de
Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

HO: No se puede establecer un punto de corte donde al considerar el resultado de
la puntuacion de la escala de Alvarado y el indice neutrdfilo-linfocito sea posible
predecir el grado histopatolégico de la enfermedad en pacientes sometidos a
apendicectomia en el Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.

H1: Se puede establecer un punto de corte donde al considerar el resultado de la
puntuacion de la escala de Alvarado y el indice neutrdéfilo-linfocito sea posible
predecir el grado histopatologico de la enfermedad en pacientes sometidos a

apendicectomia en el Hospital General de Zona #3 del OOAD Aguascalientes.
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8. MATERIAL Y METODOS

8.1 Ambito
Area de archivo de Hospital General de Zona #3 Jesus Maria, Aguascalientes.
8.2 Tipo de estudio
Estudio observacional, retrospectivo, analitico, correlacional.
8.3 Universo de trabajo
Pacientes sometidos a apendicectomia que sean derechohabientes del Instituto
Mexicano del Seguro Social del OOAD Aguascalientes
8.4 Poblacion de estudio
Pacientes derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social adscritos al
Hospital General de Zona No. 3, OOAD Aguascalientes, sometidos a
apendicectomia por abdomen agudo en el periodo del 1 de enero de 2021 al 31 de
diciembre de 2021.
8.5 Poblacion blanco
Pacientes derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social adscritos al
Hospital General de Zona No. 3, OOAD Aguascalientes, mayores de 18 y menores
de 65, sometidos a apendicectomia por abdomen agudo en el periodo del 1 de enero
de 2021 al 31 de diciembre de 2021
8.6 Criterios de seleccion
8.6.1 Criterios de inclusion
e Pacientes derechohabientes del Instituto  Mexicano  del  Seguro
Social adscritos al Hospital General de Zona No. 3 del OOAD
Aguascalientes de sexo femenino y masculino con edad entre 18 y 65 afios
sometidos a apendicectomia por abdomen agudo en el Hospital General de
Zona No. 3, OOAD Aguascalientes, en el periodo comprendido entre el 01 de
enero de 2021 y el 31 de diciembre de 2021.
8.6.2 Criterios de exclusion
e Pacientes de edad menor a 18 afios o0 mayor de 65 afnos.

e Pacientes a quienes no se les realiza apendicectomia.
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8.6.3 Criterios de eliminacion
e Pacientes que no cuenten con reporte de biometria hemética previo a la
intervencion quirargica en la que se realice apendicectomia o de estudio
histopatolégico de pieza quirdrgica de apendicectomia.
e Pacientes a quienes se les inici0 tratamiento médico antiinflamatorio o
antibiotico previo a la toma de muestra para biometria hematica.
e Pacientes a quienes se les realiza apendicectomia incidental durante una
intervencion quirdrgica por otra causa distinta a abdomen agudo.
e Pacientes con enfermedad oncologica, embarazo o en tratamiento
inmunosupresor al momento del evento quirdrgico.
e Pacientes a los que se les diagndstico embarazo o enfermedad oncologica
en el transcurso de la estancia hospitalaria en que se realiz6 apendicectomia.
8.7 Unidad de observacién
Expediente de pacientes mayores de 18 afios y menores de 65 afios sometidos a
cirugia abdominal por abdomen agudo en la que se realiza apendicectomia en el
Hospital General de Zona No.3, OOAD Aguascalientes, del 1 de enero de 2021 al
31 de diciembre de 2021.
8.8 Tamaio de la muestra
Para el célculo del tamafio de muestra se utiliz6 un muestreo aleatorio simple con
formula para calculo de poblaciones finitas?®, por registro en archivo clinico del
Hospital General de Zona #3 OOAD Aguascalientes, se registré que del 1 de enero
de 2021 al 31 de Diciembre de 2021 se tuvo un total de 176 pacientes con
diagnostico de “apendicitis aguda”, de los cuales, 35 fueron pediatricos, dejando un
total de 141 adultos, esta cifra se tom6 como tamafio de la poblacion; se considera
un intervalo de confianza de 95%, y un poder de 85%. La férmula se presenta a
continuacion:
. N Za? xpxq
e2*x(N—1)+ Za? xpx*q

Donde,

n= Tamafo de muestra buscado.
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N= Tamafo de poblacién.

Za = Es el valor critico de una distribucion normal a a/2 (por ejemplo, para un

intervalo de confianza de 95%, a es 0.05 y el valor critico es 1.96) =1.96

e= Error de estimacion maximo aceptado (3%).

p= Probabilidad de éxito = 85%.

g= Probabilidad de que no ocurra el evento estudiado.

P y g se tomaron con base en los resultados de los estudios citados en los

antecedentes cientificos.

Al utilizar la formula, se obtiene que es necesaria una muestra de 112 expedientes.

n=112.

8.9 Operacionalizacion de las variables

VARIABLE DEFINICION DEFINICION INDICADOR  ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL DE
MEDICION
O TIPO DE
VARIABLE
INDICE NEUTROFILO | Resultado Célculo del Numérico Cuantitativa
- LINFOCITO numérico de la cociente de continua.
division del valor Neutrdfilos por
total de neutréfilos  Linfocitos
por el valor total de reportados en una
linfocitos en una citologia
muestra de sanguiena.
biometria
hematica.
ESCALA DE Escala predictora Puntuacion Numeérico Cuantitativa
ALVARADO de diagnostico de otorgada segin la discreta

Apendicitis Aguda

presencia 0
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DIAGNOSTICO
HISTOPATOLOGICO

EDAD

GENERO

con  parametros
clinicos y

paraclinicos: dolor

migratorio,
anorexia 0
cetonuria, nausea
0 vémito, dolor en
fosa iliaca
derecha, rebote,
temperatura

mayor a 37.3°C,
leucocitosis y
neutrofilia

Diagnéstico

definiivo a la

inspeccion de
cortes de pieza
quirargica al
microscopio
acorde a la fase
evolutiva del
proceso
apendicular
agudo.

Tiempo

cronolégico desde
el nacimiento de
una persona hasta
el momento
actual.

Expectativas  de
indole cultural
respecto de los

roles y

ausencia de: dolor
migratorio,

anorexia 0
cetonuria, nausea

0 voémito, dolor en

fosa iliaca
derecha, rebote,
temperatura

mayor a 37.3°C,
leucocitosis y
neutrofiia, a la
revision de
expedientes  de
pacientes con
diagndstico de
Apendicitis Aguda.
Diagnéstico de
fase evolutiva de
la enfermedad
establecido por
médico
especialista en
Anatomia
Patoldgica al
estudiar los cortes
histolégicos de la
pieza quirdrgica.
Afios  cumplidos
de una persona
desde el
nacimiento hasta
el momento de la
intervencion.
Identidad de la
persona con la
que se representa

en sociedad

Diagnostico

establecido.

Numero
afnos

cumplidos.

Masculino

Femenino

Cualitativa

ordinal.

discreta.

Cualitativa

nominal

dicotémica.

de Cuantitativa
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comportamientos  acorde a roles y

de hombres y comportamientos

mujeres. sociales de
hombres y
mujeres.

8.10 Procedimiento para recoleccion de datos

Se iniciara por la inclusion de expedientes a los criterios descritos mediante la

busqueda en base de datos de archivo clinico del Hospital General de Zona #3

OOAD Aguascalientes, considerando a aquellos que cumplen para inclusién, y en

su caso, dejando fuera de estudio a quienes cumplen para exclusion; se realizara

una segunda revision para evitar omisiones, se completara la cantidad calculada

para la muestra y de la muestra incluida se realizara revision completa de las notas

meédicas y de enfermeria y de los estudios paraclinicos realizados para eliminacion

en caso de identificarse alguno de los criterios de eliminacion.

Una vez incluidos, excluidos y eliminados segun criterios a todos los pacientes del

periodo descrito, se recabaran los datos correspondientes a cada variable:

Para el indice de neutrdfilo-linfocito se considerar& el resultado del primer
estudio de laboratorio que incluya citometria hematica desde la admision
hospitalaria, se dividira el valor total de neutréfilos por el valor total de los
linfocitos y se registrara el resultado de este como “INL”

Para la escala de Alvarado se considerara el estado clinico, la anamnesis, la
exploracion fisica reportada en la nota de ingreso al area de urgencias y el
primer estudio de laboratorio tomado desde la admision, se integrara el
resultado absoluto mediante el registro de los items incluidos en esta y la
ponderacion de cada uno acorde a su valor: dolor migratorio (1 punto),
anorexia o cetonuria (1 punto), nausea o vomito (1 punto), dolor en fosa iliaca
derecha (2 puntos), rebote (1 punto), temperatura mayor a 37.3°C (1 punto),
leucocitosis como mayor de 12,000 (2 puntos) y neutrofilia como un
porcentaje total mayor de 75% (1 punto).

Para el reporte histopatolégico de estudio de pieza de apendicectomia se
considerara el diagnoéstico definitivo establecido por el médico especialista
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en Patologia y se clasificar4 en 3 grupos: Los casos negativos (sin reporte
de inflamacion de apéndice cecal), los casos de apendicitis aguda (reporte
de respuesta inflamatoria en las paredes de la pieza) y apendicitis
complicada (reporte de perforacion en cualquier segmento de la pieza).
El registro de cada expediente se llevara a cabo mediante una hoja de registro
individual (anexo 2) en la que se otorgara un folio y una clave de registro a modo de
mantener la confidencialidad de datos, se plasmara el resultado de cada variable
descrita, y se dara un control de calidad a la revision sistematizada de cada
expediente de que no se cumplen con criterios de eliminacion, se tendra un registro
de observaciones a modo individual por caso y se registraran los aspectos
demograficos.
8.11 Instrumento a utilizar
Se disefié una hoja de registro de datos (Anexo 2) para la captacion de datos de
forma individual de cada paciente, se disefié de tal modo de que se pudiera utilizar
para registro y control de calidad de la informacion recabada, se considerd un disefio
de facil comprensién y reproductibilidad que consta de 11 apartados:
1. Numero de registro (folio).
Nombre de paciente y nimero de seguro social.
Fecha y hora de cirugia.
Clave de registro.
Puntuacién en escala de Alvarado.
Valores absolutos de neutréfilos, linfocitos e indice Neutrdéfilo-Linfocito.
Resultado histopatolégico de pieza.

Evaluacioén de criterios de eliminacion.

© 00 N o o b W N

Observaciones.
10. Aspectos demograficos.

11.Firma de confirmacion

Siendo los primeros 4 para funcion de identificacion, 5, 6 y 7 para registro de
variables a investigar, 8 y 9 para control de calidad, 10 para registro de aspectos

demograficos y 11 para confirmacién de veracidad plasmada.

37



8.12 Plan de analisis

Los datos de las hojas de registro se integraran en una base de datos en el
programa Excel y posteriormente se realizara el analisis estadistico con el software
MedCalc® Statistical Software version 20.115 (MedCalc Software Ltd, Ostend,
Belgium; https://www.medcalc.org; 2022), se tomara de referencia el analisis
estadistico realizado por el doctor Godinez et al” para demostrar la relacién del INL
con casos de peritonitis, ellos construyen una curva ROC para establecer un punto
de corte de INL para predecir peritonitis y compararlo con la severidad reportada en
las escalas clinicas APACHE Il, SOFA y Mannheim mediante la prueba estadistica
U de Mann-Whitney; en este caso, se calculara el punto de corte de cada variable
(INL y escala de Alvarado) mediante curva ROC, la prediccion se calculara mediante
test de regresion logistica con el reporte patolégico como variable dependiente y

para evaluar la relacion se empleara coeficiente de correlacion.
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9. ASPECTOS ETICOS

El protocolo sera sometido a evaluacion y aprobacion al Comité Local de
Investigacion del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Este trabajo de investigacion se llevara acabo de acuerdo con el marco juridico de
la Ley General en Salud que clasifica la investigacion como sin riesgo, dado que se
trata de un estudio observacional por revisién de expedientes, en el cual no requiere
de la intervencion o la experimentacion en pacientes de forma médica o quirargica

experimental.

También, el estudio se apegara a los principios éticos para investigaciones médicas
en seres humanos establecidos por la Asamblea Médica Mundial en la declaraciéon
de Helsinki (1964) y ratificados en Rio de Janeiro (2014). Incluyendo la Declaracion
de Taipei sobre las consideraciones éticas sobre las bases de datos de salud y los
biobancos que complementa oficialmente a la Declaracion de Helsinki desde el
2016; Se hara uso correcto de los datos y se mantendra absoluta confidencialidad
de estos. Esto de acuerdo con la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales,
a la NOM-004-SSA3-2012, Del expediente clinico (apartados 5.4, 5.5y 5.7).

Del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacién biomédica.
En sus articulos 3ro, en todas sus fracciones, al articulo 14 en su fraccion I, el V que
explica que contara con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de
investigacion o su representante legal, (Anexo) y al articulo 17, que considera como
riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto sufra algan dafio como
consecuencia inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento esta

investigacion serd clasificada como sin riesgo segun lo siguiente:
ARTICULO 17.-

I.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencién o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas, psicolégicas

y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
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cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se

le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

Tomando en cuenta lo anterior, se clasifica este estudio como Il. Investigacion sin

riesgo.
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10.RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

10.1 Recursos materiales

Se requerirdn impresiones, copias, empastados, plumas, lapices, computadora
portéatil con el programa MedCalc® Statistical Software version 20.115 (MedCalc
Software Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2022) instalado y
expedientes clinicos.

10.2 Recursos fisicos

Area de archivo del Hospital General de Zona #3 JesUs Maria, Aguascalientes del
Instituto Mexicano del Seguro Social.

10.3 Recursos humanos

Los recursos humanos serén distribuidos de la siguiente manera:

Dr. José Luis Bizueto Monroy: Investigador principal y asesor, asistird con la
supervision de la elaboracion y desarrollo del protocolo cumpliendo con la mision y
vision institucionales del IMSS para confirmar el cumplimiento del orden y tiempo
establecidos; realizard las correcciones pertinentes y dara validez al reporte de
resultados y conclusiones con base en la evidencia de la informacién recabada.

Dr. José Alberto Gonzalez Gutiérrez: Investigador asociado y tesista que realizara
la revision de expedientes y reportes de estudios en archivo del Hospital General de
Zona No.3 Jesus Maria del Instituto Mexicano del Seguro Social, analizara los datos
y tabulara para llevar a cabo la comparacion entre los resultados; también publicara
los mismos a modo de cumplir con los objetivos del presente protocolo.

10.4 Recursos financieros

El costo seréa cubierto por los investigadores (investigador y alumno tesista).

10.5 Factibilidad

Se ha analizado la factibilidad de los recursos antes propuestos dentro del Hospital;
en cuanto a los recursos humanos y fisicos, por tratarse de médicos adscritos a la
unidad, la realizacion del protocolo se considerara actividad complementaria dentro
del horario laboral, requiriendo de tiempo como Unica inversion. Se trata de un
estudio 100% factible.

41



11.BIOSEGURIDAD

No aplica.
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12.CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES: RELACION ENTRE LA PUNTUACION EN ESCALA DE ALVARADO, EL iNDICE NEUTRQFILO-
LINFOCITO Y EL REPORTE HISTOPATOLOGICO DE ESTUDIO DE PIEZA EN PACIENTES SOMETIDOS A APENDICECTOMIA EN EL

HOSPITAL GENERAL DE ZONA NO. 3.

PROYECTO DE 2022 2023
INVESTIGACION
No (ACTIVIDADES
ESPECIFICAS DE ENE FEB | MAR | ABR MAY | JUN | JUL | AGO | SEP | OCT | NOV | DIC ENE FEB
TRABAJO)
Conformacion
1 final del equipo de R
trabajo
Blsqueda de
2 informacién R R R R R R R R
bibliogréafica
3 Titulo de protocolo R
de investigacion
Desarrollo de
4 protocolo de R R R R R R R R
investigacion
Envio de
5 protocolo a R R R
revision
6 Dictamerlde R R
evaluacion
7 Trabajo de campo R R
8 Elaboracién de
base de datos
Captura de datos
o y tabulacién R &
10 Andlisis de E p
resultados
1 Interpretacion de E p
resultados
12 Elaboraqién de E p
escrito
13 Publicacion de p p
resultados

Actividad programada (P)

Actividad en ejecucion (E)

Actividad realizada (R)
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13.RESULTADOS

Se tomd como universo de estudio a los expedientes de todos los pacientes
derechohabientes del IMSS adscritos al HGZ No. 3 OOAD Aguascalientes
sometidos a apendicectomia en el periodo entre el 1 de enero de 2021 y el 31 de
diciembre de 2021, se excluyeron a los menores de 18 o mayores de 65 afios;
acorde al célculo de la muestra se aleatorizaron 112 expedientes, a la revision de
éstos, se eliminaron a aquellos que cumplieron con alguno de los criterios descritos:
12 pacientes por expediente incompleto, 4 por edad fuera de rango de estudioy 1
por embarazo al momento de la cirugia; los expedientes eliminados se sustituyeron

con otros expedientes aleatorizados del mismo universo.

f \

Pacientes mayores de 18
y menores de 65 afios
sometidos a
apendicectomia del
01/01/2021 al
31/12/2021
N=141

v

Caélculo de la muestra
N=112

J
~ Expedientes incompletos
& > N=12
e A

Expedientes resultantes
de primera revision

N=100
~ J Expedientes con criterios
H de eliminacion
N=5
. B

Expedientes resultantes

aleatorizados que
eliminacion

cumplen con criterios de
N=17 Expedientes incluidos en

. de segunda revision
Expedientes N= 95
inclusién y no cumplen
con criterios de
el estudio.
N= 112

El total de la poblacién estudiada fue de 112 pacientes, de los cuales fueron 62
hombres y 50 mujeres; la media de edad fue de 33 afios. Entre las comorbilidades

que se encontraron fueron 7 pacientes con Diabetes mellitus tipo 2: Uno en el primer
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grupo y seis en el tercero; 6 pacientes con Hipertension Arterial Sistémica: Uno en

el primer grupo, uno en el segundo y cuatro en el tercero; 3 pacientes con

hipotiroidismo: Uno en el primer grupo y dos en el tercero; un paciente con sindrome

de ovario poliquistico en el primer grupo, un paciente con enfermedad renal terminal

en el segundo grupo y un paciente con hepatitis autoinmune en el tercero. (Tabla 1)

VARIABLES TOTAL GRUPO 1 GRUPO 2 GRUPO 3
SEXO H= 62 H=10 H=13 H= 39
M= 50 M= 11 M=9 M= 30
EDAD X =33.2768 | X = 29.1429 | X = 34.36 + | X = 34.1884
+11.84 +11.08 12.1 +11.88
LEUCOCITOS X =149 +| X = 11.2847 | X = 13.8673 | X = 16.1501
4.2857 + 4.1485 +3.34 +3.94
ALVARADO 7 (33.03%) |6 (28.57%) |7 (31.81%) |7 (36.23%)
8 (26.78%) | 8 (23.8%) 9(27.27%) | 8 (34.92%)
INL X=12.0259 | X = 6.7926 + | X = 10.4041 | X = 14.1357
+7.9938 5.2134 + 5.8446 + 8.4817
COMORBILIDADES
DIABETES N=7 N=1 N=0 N=6
MELLITUS TIPO 2
HIPERTENSION N=6 N=1 N=1 N=4
ARTERIAL
SISTEMICA
HIPOTIROIDISMO | N=3 N=1 N=0 N=2
SINDROME N=1 N=1 N=0 N=0
OVARIO
POLIQUISTICO
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ENFERMEDAD N=1 N=0 N=1 N=0
RENAL TERMINAL
HEPATITIS N=1 N=0 N=0 N=1
AUTOINMUNE

Los grupos mencionados fueron categorizados para el analisis, decidiendo 3 grupos
segun el resultado del estudio histopatolégico de pieza:

e Pacientes no concluyentes de apendicitis aguda. N= 21 (18.75%)
e Pacientes concluyentes de apendicitis aguda no complicada. N= 22 (19.65%)

e Pacientes concluyentes de apendicitis aguda complicada. N= 69 (61.6%)

Distribucion de pacientes por grupo
80
70
60
50
40
30

20
0

Pacientes sin Pacientes con Pacientes con
diagndstico de apendicitis aguda apendicitis aguda
apendicitis no complicada complicada
N=21 N=22 N=69

Se calcul6 la media del INL y de la escala de Alvarado segun cada grupo de estudio:

e En el primer grupo con una media de INL de 6.7925 y puntaje de Alvarado
de 7.

e En el segundo grupo con una media de INL de 10.40406 y puntaje de
Alvarado de 7.3636.

e En el tercer grupo con una media de INL de 14.1357 y puntaje de Alvarado
de 7.71
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Media de INL por grupo

16
14
12
10
8
6
4
2
0
Pacientes sin Pacientes con Pacientes con
diagnéstico de apendicitis aguda apendicitis aguda
apendicitis no complicada complicada
M=6.7925 M=10.404 M=14.1357

Se encontré un punto de corte del INL >6.75 para discernir entre resultado no
concluyente de apendicitis y concluyente de apendicitis aguda con una sensibilidad
de 80.22% y especificidad de 76.19% (AUC 0.786; P=0.0001);

INL
100
80—
| Sensitivity: 80.2
Specificity: 76.2
B Criterion: >6.7563
> 60—
é L
5 L
c
% L
40~
0 T e ——
i AUC = 0.786
i P <0.001
S i i IR RPR BRI R
0 20 40 60 80 100

100-Specificity

Curva ROC por indice Neutréfilo - Linfocito

y un punto de corte de INL >8.9 para sospecha de apendicitis complicada con una
sensibilidad de 73.91% y especificidad de 54.55% (AUC 0.633; P=0.056).
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INL
100

8o}
60 |-

40|

20|

AUC = 0.633

P =0.056
0>|||I|||I|||I|||I|||

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Curva ROC por indice Neutrodfilo - Linfocito

Respecto a la puntuacion en escala de Alvarado, se calculé que un resultado >6
tiene una sensibilidad de 81.821% y especificidad de 42.86% para el diagnostico de
apendicitis (AUC 0.563; P=0.4849) y un resultado >7 tiene una sensibilidad de
55.07% y especificidad de 63.64% para el diagnostico de apendicitis complicada
(AUC 0.582; P=0.2547).

ALVARADO ALVARADO
100 S _ 100}~

80

60 60 |-

Sensitivity

40 ol

20 2l

AUC = 0.563 S
. | T T o P =0.255
0 20 40 60 80 100 - r——

Ll 1
e 0 20 40 60 80 100
100-Specificity 100-Specificity

Curvas ROC por puntuacién de Alvarado

Se hizo un test de correlacién entre ambas variables obteniendo un coeficiente r de

0.4656 con un intervalo de confianza del 95% de 0.3065 a 0.5994 y una significancia
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de P<0.0001, a la grafica se demuestra la tendencia de que, a mayor puntuacién en

escala de Alvarado, mayor INL.

10

=

1l L L L IR T S S |
10 100

INL

- [

Correlacion entre iNL y puntuacién de Alvarado

Para valorar si la combinacibn de ambas variables pudiese incrementar la
posibilidad diagnostica de apendicitis aguda y apendicitis aguda complicada, se
realizé un tercer calculo con base en los puntos de corte de las variables, es decir,
se analizo la presencia de enfermedad en pacientes con puntaje de Alvarado mayor
de 7 y un INL >6.75, al céalculo se encontr6 una sensibilidad de 75.82% con
especificidad de 80.95% con un valor predictivo positivo de 94.521% vy valor
predictivo negativo de 43.59% para el diagnéstico de apendicitis aguda no
complicada y al considerar la puntuacion de Alvarado de 7 y un INL >8.9 (punto de
corte para discernir entre apendicitis aguda complicada y no complicada) se
aumentan la sensibilidad y la especificidad a 71.01% Y 67.44% respectivamente
con un valor predictivo positivo de 77.778% y predictivo negativo de 59.184%(AUC
0.692; P = <0.0001).
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En cuanto al conteo leucocitario absoluto, la media en el primer grupo fue de 11.28;
en el grupo de apendicitis no complicada de 13.86; y en el grupo de apendicitis

complicada de 16.15.

El punto de corte para el diagndstico en nuestra poblacion fue de 13.1 con
sensibilidad de 72.73% y especificidad de 76.19%; mientras que el punto de corte
para el diagnostico de apendicitis complicada fue de 16.18 con sensibilidad y

especificidad de 49.28% y 86.36% respectivamente.
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14.DISCUSION

En nuestro medio, al igual que a nivel global, la apendicectomia es la urgencia
quirdrgica abdominal mas frecuente, y el diagndstico prequirdrgico sigue siendo un
reto; el cuadro clinico es ambiguo y las decisiones diagndstico-terapéuticas

generalmente se basan en escalas o en la experiencia del médico tratante.

En la muestra obtenida podemos observar que se tiene una prevalencia mayor de
hombres respecto a mujeres (1.2:1) con un pico de incidencia entre los 30 y 35 afos;
cabe mencionar que no se consideraron los expedientes de pacientes pediatricos,
por lo que no es posible confirmar o descartar una diferencia con la incidencia global

respecto a la edad.

La distribucidon que se obtuvo fue de 18.75% de casos negativos para apendicitis,
19.65% de casos concluyentes de apendicitis no complicada y 61.6% de apendicitis

complicadas.

Los resultados obtenidos se consiguieron de un modo similar a los modelos de
estudio realizados por otros investigadores, es decir, mediante un analisis
retrospectivo, se consideraron pacientes a quienes se les realizé apendicectomia,
sin embargo una deficiencia entre dichos estudios y el nuestro, es que no se tiene
un registro de pacientes a quienes se les haya retrasado o no realizado el
tratamiento quirdrgico por impericia diagnéstica o abandono del paciente en la
institucion, se considera que para aumentar la fidelidad de los resultados se pudiera

hacer un estudio de cohortes prospectivo.

Respecto a las variables del estudio, la escala de Alvarado, es la escala diagnéstica
mas utilizada en nuestro medio; fue validada por la Sociedad Mundial de Cirugia de
Urgencias (WSES por sus siglas en inglés) en el consenso internacional de 202016
con una sensibilidad de 78%, especificidad de 44.2%, valor predictivo positivo de
89.8% y negativo de 13.3%; se analiz6 el resultado obtenido en nuestra poblacién
de estudio y se obtuvo que una puntuacién =7 tiene una sensibilidad de 81.821% vy
especificidad de 42.86% para el diagnoéstico de apendicitis (AUC 0.563; P=0.4849)
y un resultado >7 tiene una sensibilidad de 55.07% y especificidad de 63.64% para
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el diagnostico de apendicitis complicada (AUC 0.582; P=0.2547). Resultados
similares con el reporte internacional, por lo cual se considera que la escala de

Alvarado es aplicable en nuestro medio acorde a las recomendaciones de la WSES.

Entre los marcadores séricos que se utilizan para el diagndstico, en diversos
estudios ha tomado interés internacional el INL para la decision del manejo
conservador de Apendicitis aguda'®, las diversas series han tenido variaciones en
el punto de corte para considerar el INL como predictor de diagnéstico o de
complicaciones; algunos estudios, como el del Dr. Seclén comprobé la eficacia
considerando un resultado de 6 para diagnéstico de apendicitis aguda con
sensibilidad de 78.1%, especificidad de 84.3%, VPP 82% y VPN 80.8%?; por otro
lado, el Dr. Hajibandeh publicé que con un punto de corte de 4.7 se puede discernir
entre la presencia o ausencia de apendicitis aguda con una sensibilidad de 88.89%
y especificidad de 90.91%; la metodologia que se utiliz6 en ambos estudios fue
similar, la principal diferencia observada entre ambos fue la poblacién de estudio; el
primer estudio fue realizado en Peru y el segundo en Reino Unido. Con base en
esto, se decidid investigar en nuestra poblacién y se comprobé diferencia en el
punto de corte, pues al considerar 6.75 se nos puede confirmar el diagnéstico de
apendicitis aguda con una sensibilidad de 80.22% y especificidad de 76.19% (AUC
0.786; P=0.0001) y para la sospecha de perforacién, con un punto de corte de INL
>8.9 tenemos una sensibilidad de 73.91% y especificidad de 54.55% (AUC 0.633;
P=0.056).

Se comprob0 la relacion directa entre el aumento en el valor del INL y la puntuacion
en la escala de Alvarado, en nuestra poblacion contamos con sesgos aislados que
a la revision de cada expediente particular se describen condiciones que, segun la
fisiopatologia de la enfermedad, pueden modificar ambas variables: 2 casos con
anemia (1 asociado a enfermedad renal terminal y 1 asociado a hepatitis
autoinmune) 5 casos se presentaron con neutrofilia sin leucocitosis, 3 casos se
presentaron con mas de 3 dias del inicio de los sintomas; sin embargo, la

distribucion lineal se mantuvo.
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Para confirmar si al considerar el indice de Alvarado con la INL se pudiera aumentar
la sensibilidad se tomaron los puntos de corte de ambas variables y se demostro
que se pueden aumentar sensibilidad y especificidad diagndsticas a 75.82% y
80.95% respectivamente con un valor predictivo positivo de 94.521% y valor
predictivo negativo de 43.59% (AUC 0.784; P = <0.0001) y para la sospecha de
perforacion aumentan la sensibilidad y la especificidad a 71.01% Y 67.44%
respectivamente con un valor predictivo positivo de 77.778% y predictivo negativo
de 59.184%(AUC 0.692; P = <0.0001).

Aungue la propuesta de utilizar ambas variables en conjunto es prometedora, se

necesitan estudios posteriores para darle validez.

53



15. LIMITACIONES Y NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

15.1 Limitaciones

El estudio se realiz6 acorde a lo descrito en el protocolo, sin embargo, en el lapso
estudiado, el hospital trabaj6é con 2 laboratorios distintos en periodos intermitentes,
no se puede confirmar ni rechazar que existan sesgos entre los resultados de cada

laboratorio.

15.2 Nuevas perspectivas de investigacion

Los resultados obtenidos muestran que la propuesta de combinar el resultado de la
escala de Alvarado y el indice neutrdfilo-linfocito es factible para considerar el
diagndstico de apendicitis aguda, sin embargo, se necesitan estudios posteriores

para confirmar la validez.

Se pudiera realizar el mismo modelo de estudio pero a modo prospectivo para
considerar a los pacientes en los que se presenta error diagnostico, pues al andlisis

retrospectivo solo es posible cuantificar los casos de error terapéutico.
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16.CONCLUSIONES

La escala de Alvarado y el indice neutrdfilo-linfocito tienen validez diagndstica en

nuestro medio similar a la reportada en diversos estudios.

Una puntuacion de Alvarado de 7 puntos o mayor es sensible ante la sospecha de
apendicitis aguda, sin embargo, no es especifica y no se recomienda como Unico

predictor para la decision terapéutica.

Un indice neutrofilo-linfocito mayor de 6.75 es mas sensible y especifico que la
escala de Alvarado para el diagndstico de apendicitis aguda y, ante la falta de otros
marcadores o estudios adicionales, se puede considerar para la decision

terapéutica.

Un indice neutrdéfilo-linfocito mayor de 8.9 puede aumentar la sospecha de
apendicitis complicada, sin embargo, por su sensibilidad y especificidad no se

considera concluyente.

La combinacion de una puntuacion de Alvarado de 7 puntos o méas con un INL mayor
de 6.75 tiene mayor sensibilidad y especificidad que ambas variables de forma

independiente y se recomiendan para el diagnéstico de apendicitis aguda.
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17.GLOSARIO

Apendicitis aguda: Proceso inflamatorio del apéndice vermiforme secundario a la

infiltracion leucocitaria a la membrana basal en el apéndice cecal.’®
Apendicitis aguda no complicada: Apendicitis aguda sin datos de perforacion. °

Apendicitis aguda complicada: Apendicitis con perforacién, con o sin absceso
localizado y/o peritonitis purulenta. *°

Escala de Alvarado: Sistema clinico de clasificacién para diagnostico de apendicits
que considera como variables: Dolor migratorio, anorexia o cetonuria, nausea o
vomito, dolor en fosa iliaca derecha, rebote, temperatura mayor de 37.3°C,

leucocitosis y neutrofilia. 2°

indice neutrofilo-linfocito: Cociente del conteo total de neutréfilos por el total de

linfocitos. 1
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19.ANEXOS

Anexo A. MANUAL OPERACIONAL

Se disefié una hoja de registro de datos (Anexo 2) para la captacion de datos de
forma individual de cada paciente, para el disefio de esta se identifico el problema
de investigacion y los objetivos general y especificos, considerando la pregunta de
investigacion y tomando como base la informacion captada en la revision
bibliografica, se considerd un instrumento que simplificara la obtencién de variables,

consta de 12 apartados que se describen a continuacion:

1. Numero de registro (folio).- Se llevard una numeracion continua en cada
expediente recabado, el numero asignado se utilizard para cumplir con dos

objetivos:
1. Confirmar el nimero total de expedientes incluidos.

2. Facilitar la identificacién de la hoja de registro en caso de precisarse una

revision particular.

2. Nombre de paciente y nimero de seguro social.- Se registraran en la hoja de
datos como un control para calidad en la hoja de registro confirmando el caso

captado.

3. Fecha y hora de cirugia.- Igual que con el numeral 2, se registrara para control

de calidad en la hoja de registro.

4. Clave de registro.- Utilizando los 3 numerales anteriores se estructurara una clave
de registro que consistira en folio — Primer inicial de apellido — Fecha de cirugia a 6
digitos (DDMMAA); Por ejemplo: 7-G-160419 [7-Gonzéalez-16 de abril de 2019]). La
clave de registro se registrara en el software de recoleccion de datos para mantener
confidencialidad de los casos en el expediente digital que se utilice para el

procesamiento de informacion.

5. Puntuacion en escala de Alvarado y desglose por items.- Se puntuara acorde a

la escala de Alvarado a cada paciente con los items descritos desde su publicacion
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y, sin realizar modificaciones, se asignara 1 punto por la presencia de cada uno de
los siguientes: dolor migratorio, anorexia / cetonuria, nausea / vomito, dolor en
cuadrante inferior derecho, fiebre y desviacion a la izquierda; y se asignaran 2

puntos por la presencia de cada uno de los siguientes: dolor al rebote y leucocitosis.

Los datos se recolectaran de la nota de ingreso al area de urgencias y se
consideraran: Fiebre como temperatura corporal mayor a 38°C, Leucocitosis como
cifra total de glébulos blancos mayor de 10,000 y neutrofilia (0 desviacion a la
izquierda) como la cifra total de neutréfilos igual o mayor del 75% del conteo total

de leucocitos.

6. Recuento total de linfocitos, neutrdfilos y resultado de indice neutréfilo — linfocito
en determinacion de biometria hematica.- Se hara el registro del conteo absoluto de
linfocitos y neutrofilos reportado en la primer biometria hematica del paciente desde
su llegada a urgencias (considerando que se pudiesen encontrar expedientes con
mas de 1 estudio), para el indice de neutrdfilo linfocito (INL) se registrara el resultado

de la siguiente férmula:

Conteo total de neutrofilos
INL =

Conteo total de linfocitos

7. Resultado reportado en estudio histopatologico: Segun lo reportado en el estudio

microscopico se consideraran 3 variables:

1. Negativo para apendicitis aguda: Aquellos casos en los que no se presente

inflamacion las paredes del apéndice cecal.

2. Apendicitis aguda: Con respuesta inflamatoria (presencia de células de

defensa) en las paredes de la pieza sin perforacion.

3. Apendicitis aguda complicada: Con perforacion unica o multiple en las

paredes de la pieza.

8. ¢ Cumple con criterios de eliminacion?.- Control de calidad donde si posterior al
registro se detecta una inconsistencia en los datos o alguna situacion que se

considere pueda sesgar el resultado, como las descritas en los criterios de
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eliminacién, se registrara la presencia o ausencia de estos y con base en la
respuesta se considerara la inclusion en el registro digital para el procesamiento de

datos.

9. Observaciones.- Espacio dejado intencionadamente para registro de algun
comentario adicional como justificacion de inclusion o eliminacion, o algun otro

pertinente.

10. Aspectos demograficos.- Se consideran género edad y comorbilidades, se

utilizaran para graficas demograficas de la poblacién estudiada.

11. Firma de confirmacion de registro.- Firma como control de calidad de que se

completo la hoja de registro y de veracidad de los datos recolectados.

Se realizara una busqueda en la base de datos digital del servicio de archivo del
Hospital General Zona #3 OOAD Aguascalientes los expedientes de los pacientes
gue en el periodo del 1 de enero de 2021 al 31 de diciembre de 2021 tengan como
diagndstico de ingreso y/o egreso “Apendicitis aguda”, con los resultados se hara

un registro para la busqueda e identificacion de los expedientes fisicos y/o digitales.

A cada expediente se le realizara una revision de las notas registradas de la
hospitalizacion relacionada al diagndstico de ingreso y/o egreso “apendicitis aguda”,
se consideraran los criterios de inclusion y exclusion para decidir la integracion al

protocolo.

A los expedientes que se decida la inclusion, se les realizara registro de datos
acorde al Anexo 2 con la metodologia descrita previamente en el disefio de la hoja

de registro.

Los registros fisicos se plasmaran de modo digital en hoja de calculo de Excel y se
realizara el analisis estadistico con el software MedCalc® Statistical Software
version 20.115 (MedCalc Software Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org;
2022).

61



Para establecer el punto de corte de cada variable como predictor del resultado
histopatoldgico de la pieza se realizara mediante el indice de Youden construyendo
curvas ROC independientes; se utilizara el reporte histopatoldégico como variable de
clasificacion y se calcularan 2 curvas para cada variable (INL y puntuacion en escala
de Alvarado), una para determinar el punto de corte en el diagndstico de apendicitis
y otra para determinar el punto de corte de apendicitis complicada (en total se
registraran 4 curvas ROC); se empleara la metodologia descrita por DeLong y cols.
con un intervalo de confianza de 95% para el céalculo de la sensibilidad y
especificidad.

Para el calculo de prediccién de cada variable en el diagnostico de apendicitis o
apendicitis complicada, se realizara un test de regresion logistica considerando el
reporte patoldgico como la variable dependiente y al INL y la puntuacién de Alvarado

como variables independientes.

Al tener los resultados se repetirdn las pruebas considerando como variable
independiente el resultado de la suma del INL a la puntuacion de la escala de
Alvarado para confirmar o negar que exista un punto de corte con la integracién de

ambas variables para mejorar la sensibilidad y la especificidad diagnéstica.

Para estimar la relacion entre las variables el INL y la escala de Alvarado, de forma
independiente, se procesara mediante la prueba de muestras independientes U de

Mann-Whitney.

Finalmente, se reportara a modo de graficas de distribucion el registro de los

aspectos demogréficos: Género, media de edad y comorbilidades.

Los resultados seran revisados por el equipo de investigadores y se publicaran a

modo de tesis, cartel y ponencia en foro de residentes en febrero 2023.
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Anexo B: Hoja de registro de datos.

1
2
3
4,
d
5

6.

Numero de registro (folio):
Nombre de paciente y NUmero de Seguro Social:
Fecha y hora de cirugia:

Clave de registro: (NUmero de registro — Primer inicial de apellido — Fecha de cirugia a 6

igitos (DDMMAA); Por ejemplo: 7-G-160419 [7-Gonzalez-16 de abril de 2019]).

Puntuacién en escala de Alvarado y desglose por items:

Dolor migratorio o Anorexia / Cetonuria O

Nausea / vémito o Dolor en cuadrante inferior derecho o
Dolor al rebote oo Fiebre o

Leucocitosis oo Desviacion a la izquierda o

Recuento total de linfocitos, neutréfilos y resultado de indice neutrdfilo-linfocito en

determinacion de biometria hemaética:

7. Resultado reportado en estudio histopatolégico:
o Negativo para apendicitis aguda oApendicitis aguda oApendicitis aguda
complicada
8. ¢,Cumple con criterios de eliminacion?
oNo oSi
9. Observaciones:
10. Aspectos demograficos:
Género: o Femenino o Masculino
Edad:
Comorbilidades:
o Diabetes Mellitus o Hipertension Arterial Sistémica
o Enfermedad renal o Cardiopatia
o Hepatopatia o Enfermedad hematoldgica
o Enfermedad pulmonar o Alergias
o Embarazo o Cancer
11. Firma de confirmacion de registro:
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Anexo C: Excepcidn de la carta de consentimiento informado.
Fecha:

SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO
INFORMADO

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de
investigacion en salud, solicito al Comité de Etica en Investigacion de Hospital
General de Zona #3 que apruebe la excepcion de la carta de consentimiento
informado debido a que el protocolo de investigacion RELACION ENTRE LA
PUNTUACION EN ESCALA DE ALVARADO, EL INDICE NEUTROFILO-
LINFOCITO Y EL REPORTE HISTOPATOLOGICO DE ESTUDIO DE PIEZA EN
PACIENTES SOMETIDOS A APENDICECTOMIA EN EL HOSPITAL GENERAL DE
ZONA #3., es una propuesta de investigacion sin riesgo que implica la recoleccién
de los siguientes datos ya contenidos en los expedientes clinicos:

a) Datos clinicos de anamnesis y exploracion fisica de nota de valoracién al
ingreso en servicio de Urgencias.

b) Recuento total de Leucocitos, neutrdfilos y linfocitos en citometria hematica.
C) Reporte histopatolégico de pieza producto de apendicectomia.
MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me
comprometo a recopilar solo la informacién que sea necesaria para la investigacion
y esté contenida en el expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como
codificarla para imposibilitar la identificacion del paciente, resguardarla, mantener la
confidencialidad de esta y no hacer mal uso o compartirla con personas ajenas a
este protocolo.

La informacion recabada sera utilizada exclusivamente para la realizacién del
protocolo RELACION ENTRE LA PUNTUACION EN ESCALA DE ALVARADO, EL
INDICE NEUTROFILO-LINFOCITO Y EL REPORTE HISTOPATOLOGICO DE
ESTUDIO DE PIEZA EN PACIENTES SOMETIDOS A APENDICECTOMIA EN EL
HOSPITAL GENERAL DE ZONA #3. cuyo propésito es producto tesis.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera
acorde a las sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las
disposiciones legales en materia de investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente
Nombre: José Alberto Gonzéalez Gutiérrez.
Categoria contractual: Residente de 4to afio de Cirugia General.

Investigador(a) Responsable: José Luis Bizueto Monroy.
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